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Abreviations 


ACTH 

(hormone corticotrope 
(cort icostimul ine) 

AFSSA 

Agence franca ise de secy rite 
sanitaire dos aliments 

AFSSAPS 

Agenoe fran-^aise de secunte 
sanitate des products de 
sante 

AINS 

anti-inflamnvatoiras non 
steroid iens 

ALA 

acide delta-aminolevulinique 

ALAU 

acide delta- a mi no-levu Unique 
urinaire 

AMM 

autonsation de mise $yr fe 
mane he 

AMP 

acide adenosine- 
mon Dphosphorique 

AN AES 

Agenee nation ale 
d'accreditation et 
devaluation en sante 

AND EM 

Agence nationals pour Is 
developpement de 
revaluation en medeclne 

ARACT 

Agence region ale de 

I'am^li oration des conditions 
de travail 

AS 

anti- inf lammatoi res 
steroid iens 

AT IN 

antrtllriombine III 

AT 

accident du travail 

ATU 

aytorisation tempera ire 
d'uti 1 isati 00 

A VC 

accident vascu lairs cerebral 

AVK 

antivitamine K 

BCG 

bac.il le de Calmette et Guerin 

BEH 

Bu/fefm cprdemioi'ugrque 
toebdomadafre 

BPCO 

broncho-pneymopath ie 
chroniqu* obstructive 

BPM 

Business Process 

Management 

CADA 

Commission d"acces aux 
documents administrgtifs 

CBG 

Cortisol Binding Globulin 

CERFA 

Centre d'enregistnement et de 
revision des formuiaires 
administratifs 


CH5CT 

Cormt^ d'hygi^ne, de security 
et des conditions de travail 

CNAMTS 

Ceisse nationale d 'assurance 
maladie des trgvgilleurs 
salaries 

CNIL 

Commission nationale de 
I'informa tique et des libertes 

COTOREP 

Commission d f orientation et 
de reclassement professionnel 

COX 

cyclo-oxyge n aSe 

CPAM 

Caisse or i mu re d'assurance 
maladie 

CPX 

Creati ne-phosphokinase 

CRAM 

Centre regional d'assuranoe 
maladie 

CRCI 

Commission regionale de 
conciliation et 
dlndemnisation 

CRH 

cortico reJeasing ihormoree 

CRF 

proteine C reactive 

CRPV 

Centre regional de 
phamnacovigi lance 

CRRMP 

Comite regional de 
reconnaissance des maladies 
professionnelles 

CYP 

cytochrome P450 

CYF3A4 

cytochrome P45Q 3A4 

DCI 

denomination commune 
international 

DGS 

Direction general e do In sante 

DHOS 

Direction de I'hospiCa.isation 
etde Tonga msation des soins 

DMP 

dossier medical person nalise 

DMT 

dose maximale toleree 

EBM 

Evidence based medicine 

ECBU 

examen cyta-bactenologique 
des urines 

EEG 

electro-encephg log ram me 

EFR 

exploration fgnctiorane4e 
respiratoire 

El 

evenement m desirable 

ELISA 

fflethode immunO- 
enzymatique 

EVA 

echelle visuelie analogique 
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FIVA 

Fonds d'indemnt&atign de 
victimes de I'amiante 

GPIIb/H'la 

glycoprotein© Hb/llls 

Gfl 

globule? rouges 

HAS 

H jute autsrite do sante 

Hb 

hemgglobine 

HBPM 

hepa nines de bas poids 
moleculaire 

HDT 

hospitalisation a la demande 
d'un tiers 

HH1V8 

Human Herpesvirus & 

HLA 

Human Leukocyte Antigens 
(systemesantigeniques portes 
notamment par les 
leucocytes} 

HNF 

hepa rimes non fractionnees 

HO 

hospitalisation d 'office 

HTA 

hypertension artcrieUe 

IBE 

indrce biplogique 
^exposition 

IDM 

infarctus du myoearde 

IDR 

intra-dermo reaction (a la 
tuberculins) 

IEC 

intiibiteur da Teniyme de 
conversion 

IgG 

immunoglobuline G 

ike 

proteine inhFbitrice KB 

IL-10 

interleukins 

m 

insuffisance mitrale 

IMAO 

inhibiteurs de la mono-amine 
oxydase 

INR 

International Normalized 

Retro 

INRETS 

Institut national de recherche 
sut les transports et leur 
securite 

1NRS 

Institut national de recherche 
et securite 

IPP 

incapacity pyrmanente 
partially 

IPRP 

intervenant en prevention des 
risques professionnels 

IRA 

insuffisarce 'Snal© digue 

IRSM 

institut de radioprgtecbon et 
de surete nudiaire 

ISI 

I’ntematronal Standardiisd 
index 

1ST 

infection sexuellement 
transmissible 

ITT 

analyse en intention de traiter 


X I 


in 

incapacity totale de travail 

IV 

intraveineux 

IV G 

interruption vglgntaire de 
gno5sesse 

LF 

liberation prolonged 

MB 

rnetabo isme de base 

MR 

maladie professionnelle 

NFS 

numeration formule sanguine 

nGRE 

element de reponse aux 
g luco-corticoi'de-s negatifs 

NK1 

neurobinine 1 

QMS 

Organisation mondial e de la 
sante 

ONIAM 

Organisms national pour 
I'indemnisation des accidents 
riedicaux 

OPPBTP 

Orgamsme professionnel de 
prevention du batiment et des 
travaux publics 

OTC 

over the countw - au-dela du 
comptoir 

PA 

phosphatases a lea lines 

PCA 

patient auto contro^ed 
analgesia 

PDF 

produits de degradation de la 
fi brine 

PG 

prostag landings 

PNN 

polynucleaires neutrophiles 

RA 

regime agricole 

RCP 

resume des caracteristiques 
du pnoduit 

RG 

regime general 

rt-PA 

activates tissulaire du 
plasmi nogene recombinant 

SC 

sous-cutatte 

SFAR 

Societe bargaise d'anesthe-sie 
et reammation 

SPED 

Society franca ise 
d'endoscopie digestive 

5ME 

services de medecine 
d'entreprise 

SMIE 

services de rnedecine 
intenentreprises 

5MR 

surveillance medicals 
renforcee 

5NC 

Sy&teme nerve ux central 

SRSA 

SJo-w Releasing Substance of 
Artapfry/axis 

TCA 

temps de cephaline activee 

TCK 

temps de cephaline kaolin 


Copyrighted material 


AJbrevi-ai jhl 


Tidid 

tidopidine 

TIH 

Thrombopeniss induces a 

I'h sparine 

TP 

faux rip pro" hrom bine 

TQ 

lemfps de Quick 

tPa-TNK 

cenEdeplase activates 
tissulaine du piasmmogene 
modifie suf Ics domain*©* X N 
ot K 

TX 

thromboxanes 


Ul 

unite internatiohale 

uv 

ultra-violet 

VGM 

volume globula re moyen 

VIH 

vfius de l r immunod6fidenee 
humaine 

VME 

valeur maxi male d 'exposition 


vitease de sedimentation 

X; 

facteur X active 

ZPP 

protoporphyrins zinc 
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ITEM 6 

Dossier medical 
Information du malade 
Secret medical 


T 

Ihur 7 

Tour 2 

Tour I 

Dernier tour 

Date 






OEJECTIFS 

* tr£er irn dossier medical rgpondant aus reeommandatlons des bonnes pratiques 
et savoir transmeltre aun confrere une information adequate. 

+ ExpJiquer les droits a Finformation et au secret medical du patient. 

■ pglivrer aux patients urn* information claire ct comprehensible. 

■ Frficiser la notion de consentejnent 6dafr£ et sa formalisation. 


LIENS TBANSVERSAUX 


ITEM ? 

ITEM 7 


It IM E 


La m&hodologte de la recherche cllnJque. 

Lthique et deontoloqie rated icale : droits du malade ; problem es Lies au dia- 
gnostic, au respect de 3a personne et a la mort. 

Certificate iTLCc3ic. : LL]x, Dcccs-et legislation. Prol&veimintK d 'orgarles et legis- 
lation!. 


TCV 71 

irtM 30 


item (17 


item in 


HesponsaWLLtes medicale penale. civile, administrative et dlsciplinaire, 
Interruption volontaire de grossesse, 

Assistance medicate A la procreation ; principal ix aspects bfolDglques, 
lotdicaux et elhlques. 

Transplant atton dorganes: aspects upid^mlologiques el immunologi- 
ques : prlracipes de traitement et surveillance : complications et pronos- 
tic -aspftCtS £ L t tuques et legaux. 

Therapeullques itiedicanie] ileuses et non m£dicajrienleu$es. Cadre rdgle- 
mentairede la prescription therapeutique et recom mandat Ions. 


Sujet tom be au contours d# l r Intern at i 2000 


2flClO : rrspret chi src’rrf prrafanlocinH LififkMAhlc' .l i • k pn-K-hrs cti. pnlh'fii mfcpe cn ens dc d»n[j«r rhc-i iin 

mainiT capable. HuglUuiii F-Kultflilvra au secret prolcsslonnel. Slgnalemcrat de maltraiUinct sur mlnc-urs 


Jiuprts rii*s insit.iiKw, jurlm. n rr*. iidmlnistmllvrs ft mftlhraks j 


ITEM 3T 


CONSENSUS 


* Acds aux informations concemant La saute d’une personne. Modalkt&s pratiques et 
aecamptagnunterit - Reroriimaridatiuns. pour la pratique clinique. HAS, service ties 
recom mandatlons professionnelles. d^cembre 2005, lillp:..- •www. snf ge.aaao.f r/0 1- 
lii till iol bisque/! 11 M 5 ra t i qtiessrc I i niques,' HAS/ AccesJ nfo_sante.pd f. 











ITEM 6 


* Information des patients - RecommandatioTis destinies aux medeclns. AN AES. ser- 
vice des recorn mandat ions et references professionnelies, mars SOW, http;// 
www.si nfyejlSSOir/O 1-Ril>lmt3 i tiqu o/OD-Pra \ iqm'.s-r I i riiq iihh/1 IAS/ 

In Formatlon_paticnts_reeoiiimartdations .pd F. 


t 

POLiff COMPRRNDRE... 

m Le contrat realise entre le medecin et le maladc est un contra! moral qui engage ties 
devoirs et des droits des deux parties. Le medecin a une obligation de moyens et de 
soins, le malade a Line obligation tie suivrc les prescriptions du mddecin et de les 
honour. 

■ La transparence et la confiance sont des elements primordiaux ao maintien de ce 

contrat. ft>ur cela la legislation £ value cl en aout 20G3 les conditions d'obtention du 
dossier medical cbangent, afin dameliorer les relations mddcdn/malade. La lot 
Kouchner du. 4 mars 2002 est a I'origlne de ces mespres. Cette loi appuiu plus forte- 
ment sur le devoir d**s :-l I information et ib la clarte- 

■ Par allleu rs, le pat ient n’est plus tun cas Clinique k fosoudnc mu is une personne 
impliqu£e dans sa prise en charge a qui \r niddedn doit fnumlr le maximum d'infftr- 
malions Claires et precises. Cette iii formal ion est a la charge du medecin qui devra 
prouver qu elle a etc faile devanl les Iribunaux en cos de liliges. Rile est ausSi 
r^ldment esserttiel avant d'obtemr le E'onstmternent du inalade. indispensable an* 
soins, 

■ Ad unis dans rindmftd physique et psychique du patient, le mWecIn duii lalre 
preuve de tact et d« discretion a son figard.Le secret profession nel le lie de manure 
definitive dans ITinterel du patient el sa rupture est purtie peualement, 


I. DOSSIER MEDICAL 

■ Quasi ment Inesdstant auparavant 4 II r£pond k des crltires lr£s precis d£finls 
par la loi du 4 mars 2002 ^KHuEH. 

■ II pent etre sous Format papier ou Informatisd. Larticle 1316-3 du Code civil 
precise que FGcrit sur support electronique a meme force probante que L'ecrit 
sur support papier. Cependant la declaration de ces donn£es doit etre faite ubli- 
gah>irement aupres de la CNll. (Commission nut Lon ale de 1'infnrmatLque el ties 
libertes), F.nfin, un patient pent refuser le traitement autmnatique de ces don- 
nees, 


■ Rn parallels, le *■ dossier medical personnalise ■ (DMP) est un projet. de ltd 
iisU de la reforme de I’assurance maladie en aout 20CM. 11 est destine a et re par- 
tag£ par tous Les acteurs de soins. 
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Dossier medical -Mbnnatio* ou rfalmde Swim itAdical 


■ La composition el ies modalites cLacces du dossier medical sont preds&es 
dans 3a lol du 4 mars 2002. 

■ II ml con&tltug pour chaque patient hospitalise dans un etablissement public (0 
rtu prive . 

A. Documents 

■ Les informations formaUsees recuelllfes loirs des consultations extemes dls* 
pensees dans lElahllssement, lors de I'accuell an service des urgences ou an 
moment de Fadmlssfoi) «l an fours du s£jour bospHaLLer, et uotamment : 

- 3a foil re du mddeein pul eat k ForigLne de la consultation ou de F admission ; 

- lea motifs d'liospitalisation ; 

-la recherche d’anfocEdents et defacteurs derisques ; 

-les conclusions de l Evaluation Clinique initiate ; 

- 3e type de prise en charge prmi et les prescriptions effectives <t I Entree ; 

-3a nature des soins disperses et les prescriptions etablies lors de 1 a consul- 
tation extern* ou du passage aux urgences, 

-les informations relatives a la prise en charge en tours d 'hospitalisation : 
etat clinique, soins reyus, examens par ac Uniques, roiamment d 'imager te ; 

- ies informations sur 3a demarche medicale, adoptee dans les Conditions pre- 
vues a I'article L, HIM du Code de la saute publique. II est conseille de noter 
dans le dossier que cetle information a bier* etc dun nee par tine phrase ou un 
dessin ; 

-le dossier d'anesttfosie ; 

-Jo compte rendu operatoire ou d 'accouchement ; 

-]« coiisenietiiMut trLTit du t pour ins situations oil ce consentement esl 
rcquis sous vctte forum par volt legale Ou riglenietttaire (cf. COnserUement 

p. 8) ; 

- la nicul io:i des aides transfusion riels praliquus sur It patient Cl, le cas 

ikheunL. copie de 9a fidie d' Incident transfusionnel mentlonnge au deuxl&me 
nliiVade Fartide R. 1221-40 du Code de la sant£ publique ; 

- ies ^foments relallfe a la prescription medicale, a son execution et aux exa- 
mens com pigmental res ; 

- le dossier de soins inhrmiers ou, a default, ]cs informations relatives aux 
soins infirmiers ; 

-les Informations relatives aux soins dispenses par les autres profession nels 
de same : 

- les correspondences echangees entre prolessiomels de saute. 

■ Les informations formalisms itablics a 3a fin du sejour. Elies Couiporleut 
nolammenl : 



- com pie rendu d'iiospitalisation et lettre r^dlgfe i I'occasion de La sortie. Le 
compte rendu devant elre r^digf dans Les hull Jours suivant la sortie ; 

- prescription de sortie et doubles d h ordonnance de sortie ; 

- modalites de sortie (domicile, autres structures) ; 

- fie he de liaison infirmiere 

B. Modalftes d'arces 

■ La communication du dossier eat une obligation pour lea etablissements de 
sol ns. 

■ Apres chaque hospitalisation, les copies des documents Indlspensables h la 
continuity dies wins sont delivt^es au patient, ou un com pit rendu est envoys 
act pratlcien de son eholK dans un d^lal de huit Jours. 

■ La Ini a prevu yri acres par It? patient Ipir-mSmfl sans ('intervention d un mode- 
rns iuteniiedlaira et tmcadre ret tv demande dans Je temps. 

■ La demande pent etre falte par le patient, par son repr&tentant Unral, par ses 
ay ant S droit sous reserve du respect du secret profess ioimttl. «t ] sarin motive in 
qul ademantf£ LhospLIalLsalion. 

■ La demande e&t adress^e au dlrecteur de 1 ’hbpltal, an profess Ion nel de santd 
ou a I’hebergeur des donnSes par lettre recom mand£e. 

• L’identite du demandeur doit etre v^rifiee par le destinataire de la demande. 

■ La communication du dossier doit etre faitt: dans les bull jours suivant la 
demande el apr&s uji ddlai dedfl heures minimum. Four les dossiers dc plus de 
cinq ans, le d£!al est port£ k deux mois. 

a La consultation se fait sur place, on des copies peuvent etre envoyees j la 
charge du demand eur. Le demandeur dolt etre Informs de la possibility d avoir 
un acctmipagnemeut mfriica], mis eri place |>ia r I I'lahLisxrnicnl 


C. Cas particulars 

■ Quand des informations risquent d'affeeter le patient, un interroediaire peut 
iHrt-t demande. que le patient pent refuser. 

■ Pour Ins an incurs, le dossier peut etre consults par les lilulaires de Fautoritc 
parent ale, ] Unis le milieu r pEMil s'y opptksnr et le mekkxLn fait mention iVrkr de 


hems r>. je 


■ Pour Les patients hospitalises sous contraintc, le mfdcdn peut detnander la 
presence d’un confrere et en informe le demandeur. Eti cas de reins de la part 
du patient. It: medecin saisil uiK commission dOparmiieiilaLe ties hospitalisa- 
tions psych ialrlq Lies. La decision do ceUe commission s'impose au demandeur 
et au jnedecln. 

■ SL u it anskledn refuse de ciyiivrer le dossier aux annuls droit de sari patient, al 
doll toutefols ryallser un eertlRcat leur permettant de blue valoir leurs droits. 
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D. LMIgas 

■ Eji cas de refus ou de non r£ponse, le patient peut saisir la Commission 
d'acces au« documents adminislrnl its (CADA) : 

-|a Cum mission a un mols pour formuler son avis M’etablissement ; 

- I'bdpltal a un mols pour informer la CAD A des suites quit com pie dfmcmr k 
eette demands ■ 


- en cas de reins reitere, le patient pent saisir Ik tribunal adminislratlf deux 
mois apres la saisie de la CADA, 

m Dans chaquc etablijssemcnt tie soiiis public ou |)tiv£ Line commission des rela- 
tions entre Iks usage™ el L'dtahLissemenl o$t pr£*enle, vellle an respect des 
droits des usagers et les aide dans Lours demare Lies SSB. 

■ Toot«s cos donnas snnt d#e riles dans les recom mandat Ions de Ja HAS sur 



I'acces aux iuhiniidliortis conccniant la sanbg d'une personne (d^cembre 2CH)5). 


II. INFORMATION DU MALADE 


■ Tout m£decln a un devotr d in formation et c'est a Ini de Ealre la preuve qu'Ll a 
bieri inform# son patient. Ce devoir est precis# dans le Code de deontologie 
(article 35). 

■ Cette Information doit etre elaire. simple, intelligible, loyale et adapter au 
patient. 


■ Elle est le preambule au consent emerit cki malade. qui esl indispensable 


avant tie dispenser les soins necessaires 
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A. information me ditale 

■ Cette information comporle le diagnostic, les investigations a realise* - , Les 
solos, Leurs risques. ft s’agit de renselgner des risques frequents ou graves nor* Q 
oiaJemenl prfvlslbtes. Le m#decln dolt tentr compte de la personnalitc de son 
patient et dolt vellier a la bonne comprehension de 1 'information (article 35 du 
Code dedfontologie). 

■ Cette information est orate, La preuve ec rite n est |ws indispensable. inwrsiv 
merit une information ecrite ne dispense pas (Tune Information oral?. Cne 
preuve ecrite est n^ceasaire pour certains actes, notamment quand elle neces- 
slte un consentement ecrit. Cependant. II est conseill# de laisser une trace de 
cette inlonnat ion (dessLn, phrase, etc.). 

■ Lorsque piusleurs medecins assurent les soins aupres du malade, Us s’inJoc- 
merit mutuelLement et veillent chacun a finlormation du patient (article l>4 du 
Code de deontologie). 

■ Le m#decLn est cependant dtdivre de ce devoir pour : 

- les u fences absotues ; 

- rinipossJbilJt# d’ informer le malade (coma. d6mence) : 
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- le ref us du patient d’etre inform^ : 

-dans rinieret du patient, le ntdciecin fiend te l^nir dans t'ignnrance do dia- 
gnostic- ou du pmnostic grave sauf quand I'affection expose d'autres person- 
nes a un risque de contamination (article 35 du. Code de d£ontologie) 

assiffl 

B. Copw^rttoruetit 

m m Le consentement qul suit doit etre llbre. £dalr£ el spidfique It diaqutr ftapi: 

des investigations el des trallernents. 


ID 


■ Ce consentement eat oral mais certains solns exigent une trace £crlte dans le 
dossier du patient : 


- IVQ 


- recherche blom^dicale 

- pr£]£vement d 'organs sur personae vivanle. de moelle ostseuse sur per- 

sonne mlneure ou pmt£g 6 c> ; 

-fjr^livemeiit sur cadavre il'enfimt ou tie min^ir protegd en vue de recher- 
[di« []p cause de mnrj 1 
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- procreation medicate assists 


-diagnostic prenatal A partir de cellules embryonnaires ] 
-identification par empreintes g^oetsques, 
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■ En cas de ref us des solus ou Investigations de la part du patient, le in&tecin 
doit respecter « reins. tout cu expiiquaut & nouveau les risqocs que le patient 
encourt. Ce ref us doit dinedrrit «i conserve dans le dossier medical, 

■ Saul urgeruM! medicate, ]« patient pent refuser de raster hospitalise, ii peut 
signer sa sortie sur un document qul I’m forme ties risque* encourus. Si le 
patient refuse de signer, un proces- verbal est dress£, 

C* Cas parti culler das tttineurs ou majours prot^^s 

■ Le consenlement des repr#sentants legaux est obligated re sauf pour la contra* 

ception et I' I VC. Cependant, la mineure doit etre accompagnee d’un adulte de 

SOE] rlinix. 

■ Si ta decision des representants legaux met la vie du mineur en danger, le 
m^let:in peut s&isir le pmc nreur de la Republique qui numme alors un juge des 
enfant s afin de trouver une solution a I'amfable ou prendre une decision autorl- 
taire (example des enlants temoins de Jehovah, transfuses en cas de danger 
apres une suspension d 'autorite parentale si necessaire), 
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gj CONSENSUS 
Information des patients 

Recommandations destines aux mededns. ANAES, service des recom man- 
dat ions et references profession ne lies, mars 2DQ0 
Contemi de ('information ; 

• 1. letat du patient et son evolution prdvfslble, ce qui ndeessite des explications 
surla mnladie uu I'etat pathotogique, et son evolution habituulle avec et sans traiLe- 
ment ■ 

• 2 . La description et te d^roulement des examens, des investigations, des soins, 
des th£rapeutiques, des interventions envisagees et de leurs alternatives ; 

v 3, leur objectif, leur utiliteet les benefices escomptes ; 

■ 4. leurs consequences et leurs inconvenient^ ; 

• 5. Leurs complications et leurs risque* £ventueLs, y comprls except Lonneis ; 

■ 6. Les precautions generates et partlculiferes recommand^es aux patients. 

Quality dn rinfiirmutbd : 

■ 1. £tre liiernrdiisin: et reposer sur des donn£es valid^es ; 

■ 2 . presenter les b^n^fices attendus des soins envisages avant leurs inconvenients 
et risques eventuels, et preciser les risques graves, y compris except ionnels. e'est- 
fi-iiirK ceux qui mettent en jeu k: pro-riost it: vital oll altercrrU une fond ion vitale ; 

■ 3. £tre comprehensible. 


I. SECRET MEDICAL 

■ II est h, la bese de la profession medicale et son respect fad partie du central 
etsbli entre ie medecin et son patient- 

■ 11 est inscrlt dans le Code de d^onlologle et le Code p£nal avec ses caracl^ris- 
liques, sets derogations et k:s peincs en cas de rupture. 

■ En cas de rupture. He medecin met en jeu ses responsabilites penale, civile et 
ordlnale m '' tl,M 

A. Caracteristiques 

■ Le secret professional est g£n£ral et non opposable au patient : [»J 

- seul le patient peut disposer des informations qui le concerned, et it ne 
peut delier le medecin de son secret ; 

-de meme il n'est pas opposable aux rep resen Lai its legaux des mineurs et 
majeurs proteges. 

■ Cependant, le respect du secret ne doit pas mettre en danger la vie des 
patients, sous peine tie non assistance a personuc en danger. 

• Enfin, tout medecin doit s'assurer que le secret profession nel s'applique a ses 
collaborated rs (secretaires, infirm ieres, etc.). IL est le seul responsible de la 
confidentiality du riossiErr ef do touie information mod k ale ({locuments sous M 
Ciy, etc.). 

m Ijes informations medicates sont echangees entre les difterents solgnants afin 
d'assurer les soins au patient, mats avec 1 accord de ceiuf<l. M 
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■ Cnrlatnes personnes re peuvent partager ee secret j m£detij’t conscil ric La 
Security nodule, tit?* assurances, metier: i n chi travail. 

■ las; informal ions ne sunt Iburnies qu'avec I "accord du patient et remises an 
patirtnl lui-m&mH tjui sura libre de ]«s rlivulgu^r cm rtcm„ 



■ Le secret persist© aprts Le diki^s du patient : le m£dec&n re doit found r que 
les fl^meiUa ivkesialres pour fa ire valolr les drolls ties ayants. droit et nuc.iuv 
autre information nmd jtnle non indispensable ■ 

!. Derogations obllgatoires* 

• Declaration de naissance, de dyefcs. 

■ Certifies! prenuptial. 

■ D^daralion anonyms* d« maladies t/ontagieuses, de maladies v^neriennes 
(qul devienncml nominatives si le patient refuse tie si! fair© soitfner). 

■ Certified d’examens m6dlcaux d'erifants, tie vaccinations obligatoires. 

■ Mesures de protection Juridlque des Jucapabtes majeurs. 

* Certifies! d'internement (HO [hospitalisation d'office] et H.DT [hospitalisation 
a la demand© d'un tiers]). 

■ Declaration des accidents de travail et de maladies pmfessinnnel les. 

■ Certificai remis li une aulority judicialr© et missions d’esjtertis-e. 

■ Certificat pour I'oblention des pensions d’ Invalidity civile ou milltaJre. 

■ Declaration d’alcooliques dangereus. 


C- Derogations facultative^ 

D'autres derogations son! lacuitatives ; 

■ violences sur mlneur de mains de qtiinze ans mi tin person nes vulnerable 1 :* : 

■ violences sexuelles sous reserve de luLconl de hr victim** ; 

■ mauviis trailer needs et advices sur personnes prims delihert© ; 

■ denunciation tie crude ; 

■ t£mu;ignag© sur I’limncence d’un detenu ; 

■ slgnaleuicut aupres de I'aulorite sanlt ai re (et non jndicinire !) de toxin unanc 
ne se soumettant pas aux soins. 

D, Gas particulier de la justice 

> Urn medecin est tenu de comparaitre (levant un tribunal et de prefer serment, 
mals II reste lie au secret professionnel. 

■ Les mydeclns experts sont defies du secret par I'autorLtejudlclaLre mals seu- 
lenient dans ie domain© qui concern© ] 'expertise. Les yiemenls du dossier 
medical tie leur sunt tr-ansmis qu"apr6s accord du patient. Memo cllofie pour les 
metfecins requit; par rautorite fudieiaiie (qu'ils snient experts ou non). 

■ IJn juge* d 'instruction pent sassir un dossier medical complet mass doit it re 
accompagne d’un represent ant de 1’Ordre des medeciris, 
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Dossier medical. Information du malade* 

Secret medical. 

• Lit dossier medical esl constitute pour tout i unlade hospitalise duns Line; struc- 
ture m^dlcale pubJitjueoui prlv£e H. 

m I] peul et re sous for mat Lk'rH no InloimaLls^. 

m I] us I constituc (In divers (dements definis dans In Code dn La sanl£ publique : 

- la Lett re do tngdeciri ; 

- les mritifs irK[]spit#lisatioFi ; 

- I'observation medicale : 

- la prise en charge prevue : 

- les solns dispenses et les prescript ions etablies ; 

- les informations relatives a la prise en charge en cours d 'hospitalisation i 

- les informations sur la demarche medicate 

- Ie dossier d'anesttteste ; 

- |c* dossier transfusionnel ; 

- ie compte rendu operatoire ; 

- Ie consentement ferit du patient * 

- ie dossier de solns Infirmiers et: des ant res professionneis.de sant£ : 

- les correspondences £chang£es entre profession nets de sante ; 

- Ie comple rendu d'hospUallsatlon ; 

- ia prescription de sortLe ; 

- la flche de liaison Intirmtere : 

- les modallt^s de sortie, 

■ Le patient a Le droit de cons otter son dossier dJrectemenl sans etre oblige de 
passer par on medeein intermediate W. 

■ Le medeein a on devoir d’information envers son patient et doit recueiLlir le 
consentement de ce dernier avant de lancer des examens et des 
th£rapeutlqcK*s H. 

■ Ui p re vc de la bonne information Lncombe au mtkteciu en cas d« litig« G] . 

■ Dans certain caS an cunsentement ecrit esf uMigatoirc G1 : 

- IVG ; 

- recliurcLie bioin^dLcalu ; 

- prelcvcmeut d'orgaue sur personnu vivanle, de muclle osseuse sur personne 
mlneure ou protegee ; 

- prelcvemeiil sur cadavre ( I' enfant ou de in incur protege en vue de recherche 
de cause de mort 

- procreation medicate as slstee : 

-diagnostic prenatal a parLir tie cellules cm bryui mam's ; 

- Identification par empreintes geii&Lques. 

■ Llnformallon doit £tre clalre, intelligible et adapl£eau patient M. 

■ Le comsentement est ILbreel £clair£ a 

* En cas de refus obstlnd de la part d‘un luteur Lfgal le m£decln peuit en infor- 
mer ie procureur de la R^publlque en cas de danger sur la sant£ de La personne 
protegee. 

■ Le secret prutessionnd eSl general el absoln, non opposable au patient et 
demeure apr&s le d£c&s de ce dernier H. 
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■ La rnt-docin est Still rtaptirtsablt du respect du Secret medical 0. 

■ Le Code penal pr£voit des derogations l£gales, obligators ou Eacultatives au 
respect du secret professionneL 

■ Taut, echange «t'in ft jrru-iil it »n doit se fair*? aVeC ] 'accord du patient 0. 

■ Lem&Jecln doit veil Let au respect du secret au sein de 3’£quipedans laquelleO 
travaille et engage sa responsabilite penale. civile et ord inale en cas de 
rupture 0 . 
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ITEM 7 

Ethique et deontologie 
medicate : droits du malade, 
problemes lies 
au diagnostic, au respect 
de la personne et a la mort 


flr 

Town 

Tour 2 

Tour 3 

Dernier tour -- 
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OBJECT! F 5 

• Expliqu^r left priKU:i|K% du I3. dikiiVtolpgiu cued Irak'. 

• ExpIlQuer ]es prlnclpes d’une reflexion £!bii|uedatis lea decisions dlfikiies. 





L1EN$ TRANS VERS A UX 

1 Le dossier medical. L' Information du maLade. Le secret mddical. 

■ Certificats mddfcaux. I>ec£s et legislation. Prdlfevements d'organes et aegis* 
lotion. 

Responsibility med kales pfaiak, civile, administrative et dlsciplInaJre. 

Assistance medicate a [a procreation : prlndpaux aspects biologlques, 
medicaux et ethiques, 

Maltraitanceet enfantu eo danger, Protection maternelle et infantile. 

. Sujets eft situation de [in'karite : facliuirs de risque et evaluatkiii. Mosures 
de protection. 

Sol ns polllatifs pluridtsclpllnaSres chez un malade en tin de vie, Accompa- 
gnemenl d'un inourant et de son entourage. 

Transplantation d'organes . aspects gpldemlologlques et immunologi- 
ques : prlnclpes de traitement et surveillance ; complications et pronos* 
tic : aspects ethiques et legaux. 

Prise en charge et accompagnement d’un malade cancereux h tons tes sta- 
det de 1$ maladie- Tradements Symptomatiques. Modal ites de .sur- 
veillance. Problemes psychologic} ueS, eL Piques et soclaux. 

Accueil d'un sujel vlctlme de violences sexuel les, 


CONSENSUS 



• Aucune conference de consensus n'eMste ii ce jour sur ce thfeme 
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ITEM 7 


I 

POUR CGMPRENDRE . , . 

■ Jusqu'aui milieu du xs b siecle, 8es medecins etaient per^us comm? des soignants 
puissanls. detenteura d'un savoir connu cTeua seuls. Netaient penalise?* que les 
lautes inimdes commises par les pratieiens. 

■ Dupuis It's ariKitw [|iMlrH-viriy.l-(]ix, la r.n:n- ii'hkI plus oMigrtenii# el I'on > lefiuil un 
usque ou un .ilea theraptudque. Cwi permit aux victitnea de ces accidents m«k1i- 
cauji d'etre indemnitees, En effet, le d roil imposail I'existence d'une (aule. d'un 
docnmage et d'un lien era re fame et dommage pour permedTe la reparation tie ce 
dotnmagt. 

* Le i malade * (ait place au «■ patienl «, Jes dommages repares ne scmt plus lies 
qu'aux actes necessaires. Lit chinrrgie esthetique est par exemple vi&ee par wile loi 

■ Ljkk notions slhi|>I«s de jesperl du patient $ont renffirruees aver obligation d r infor- 
mation, ruspeH'l du serrvl pmlt'-Hsteriudj, du la djjgnilu ilc lu |x:nioiuK‘. Li ku du 
■1 mam 2002. dite loi Kouclirierdetaiite ces principes 

■ Trnitc'S l*#® Evolutions jnridk|Ues font suite attes alfain::> pciteted luvorisunt U: licfi 
de con Fiance enlre les tisagKJH it liS prill k'ieriK.afiii di jjarantir les sinus jintKiigues. 

» Afili di: [joursuivru lus nufles ions dans li* domains I'ruteUcal ul ScientifiquUjt' lugisla- 
teur a itch' llu Cortiitn national consults if d'Ethiqu® (loi de bioiSlhlqu# du 
29* juLLIi-i KM1. 


L DEFINITIONS 

A* Deonto logic 

■ Sdenw du devoir : elle regroups les devoirs qu ’Impose* lexeme# d'un 
milker aux professions els. Chaque profession erfe alors un code qul organise, 
ctefin.lt et penalise les ec arts. Elle impllque done une responsibility disci pH* 
nalre. 


m F.n ]irat»|iK> medical?, la di'n:il ntegit- coiRjirend les devoirs des ntetlttiris 
envers les patients. Ces obligations writ regrouirees dans deux ensembles de 
testes : 


- d’une pari, dans le Code de dSontologie medicate qul est g£rE par les ntede- 
c(ns eux-memes ; 

-d 'autre pari, dans le Code de la same publique par Letjuel I'fiiat et It- Lirgi sla- 
te ur enradrem L activiti'' medicate. 


Depute la loi du 4 mars 2tK)2 f le Code de la sant# publique a largement 
modi He et complete, ft (In In lit les droits du malailc et reduimt les bases de 
qualllE du systtiile de SOins . 

• Tout medeein. doil done avoir en tele ces deux codes car ils sent les r€l€ren- 
ces en cas de Litiges et encadrent les responsabilitEs du medeein 3 
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B. Itiilque 

■ Science de la morale : ede implique des notions dte philosophic, de culture. 
d’hlsloJre et s’attache h ddendre les lnt£rets de la communautd humaine. tn 
infdccine, elle rgglt les. grander orientations des pratiques mddicales et sclent!* 
fiques. 4 I'heure oil la science progresiie tie mauiCre fulgUrailte. EI3e s'appiiie 
sur plusieurs principes generaux. Ces pcincipes sont issus de la Declaration 
universelle des droits de ll'homme. 

■ Eli France, tin Candle consuitatJE national d'dthlque pour la science de La vie 
et de la santdi domic- sots avis sur les problimes Ctbique* et Les questions de 

soulevttH par les pmijr^ de La coiinaissaiice dans les domalnes de la 
biologic, de la medicine «l de 3a sant£. 

■ Ce comity, dont I ‘organisation et les missions sont Stabiles dans le Code de la 
sanlt publlque, public dies recpmmandations el organise das conferences publi* 
que* annuelles. Li e*t sals! par le l£glslateur, un ttabhssement public ou une ton* 
dal ion recon nut- dulilil£ puhlLque, 


II. PRINCIPES GENERAUX D'ETHIQUE MEDICALE 


■ Respect de l'integrit£ physique et psychique de* personnes L'3 : 


- un mSdeeln a acces a L'Lntimit£ de ses patients et doit Ea respecter ; 

- ii iic doit pas- cautlnnner ries atteintes h l’intfgrll.6 physique et psychique 
(garden a vut.:, violence* intrafaii] ilia left), c*t doit niftine protiger les plus bi- 
bb (erf ants et majeurs proteges) t 


- dans le cadre de la recherche et des pr£ lavements, il doit suivre tres scnipu- 
leusement 9a lol. qul protege le corps humaln 
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■ Rp|H,«Ct tie La digriitfi de la pera&nne : lc illtfdecin doit veiller Ii ce que sea 
i naiades puissent vivre dans des- conditions d' hygiene optimalea SUpr&s des 
famillesou des tiers charges de cette mission ^Ut rniui. 

■ Re&pect de la liberte des personnel avec la necessite du consentement aux 
solns : 

- le maJade est libre dans le choix de son medeeln, dans les decisions tli6ra- 


|MUiliqu«*s qui 1« coricernent aprfe avoir ku toutes le* information* utiles par 
3 c ni€deciri ; 

-til est libre d 'avoir acces 4 son dossier medical et de maniere directe, un 
m£decLn interm^dialre n'Atant plus n^cessalre 4 cette procedure 3 


■ Respect du Secret pnifessiouiicl ■ 


- le dossier medical est confidential, te medecin doit s 'assurer qu'il n est pas 
accessible k ei ' import o quel individu, et que les porsonnes avec qui il travail le 
sont elles au**i soumises au secret prafessiocmel ; 


ITEM? 


- IL doll •' imonytner . lea de>nn£es qu’il dolt publler. Le secret professlonnel 
il'eSl pas opposable an rtialade, qui pent avoir a£c&> i'a son dossier 1 iou! 
moment ^HQHS- 

0 ■ Respect de la vie : 

- Legislation des methodes de procreation medicalemert assistfie, de diagnos- 
tic pr^implantatolre. d 'interruption de grossesae ; 

- Le m&let:Ln ti’a pas le droit de praliquer d’eutbanasie passive ou active: ct Iks 
serins paOiatifs snnt ties Ibnx «« t'esjwce etfiique est primordial car leg deci- 
sions y sont difficltes et les loss trop tones 

W ■ Respect d’tkpjitt' : 

-egalit^ des soins pour tons ; 

- Le nl£deciit doit agir de mnoitre totalement nm.it re devant Inute ptTsonno 
t|ii«ls c|iit! soie-nl son origins, son rllmie., sa religion, shs mcpmjrs oli k.l situa- 
tion familiate, son handicap 3WB3BEB. 

III, CADRE LEGAL 

A, Code de la *ant& pubitque 

Thus ces principes sont codifies par le legislateur, Ms sont regroup^* dans le 
Code de la sante publique, remodele depuls la loi de bioethique de lOJM et r6ac- 
tualise en 2002. 

[•] * II engage ies responsabllit£s civile el p£naie du m£dedn 

m II s'adresse au medecin niais ausst aux a litres professions de la sante (kind, 
sage-femme, dentiste. pharmacien, etc.) 

■ 31 coni Lent plusicurs livres r eg I cm eit'ant : 

- Irk droits t3t;s malades ; 

- les dons et utilisations de gametes et organes, de sang ; 

- (’utilisation de pmduits et matfriels m&licamenteux mi non ; 

- la protection de fa sante et I'environnement ; 

- fa protection de La sant£ maternelle et Infantile : 

-la luttt: coni re l«s maladies I ranSimsSi Wies, I'aJcooLisme, le tabagismtt, la 
toxicomania, le dopage, Iks maladies mnrtalns ; 

- I’exercice de 3a mddecine ; 

- les diverse* organisations sdentlfiques et medicates (Agence fnn^ibe de 
scl'iinu 1 ’ sanitnirp d«s pmduits de sant6, Agennt tie la biom^decine, fttablisst*- 
rnent fran^ais du sang. Agciiec Erancaise de s£curit£ sanitaire de I’environne- 
ment et du travail. Commission nationals de m^decine et de biologle de la 
reproduction et du diagnostic prenatal, etc.). 

a Cependant le contras €tabli entre le rtodecin et le patient implique aussi les 
devoirj du patient qui sont de tout dire au medwin sans cachcr d’^Lemwut* 
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important an bon etablissement do diagnostic el de suivre les indications th€* 
rapeutlques du medeem. 

■ Le m^decin a obligation de moyeji cl non dc r^suitat. i.a loi. tjn favour du 
patient, £tabl(t la notion de risque. It n’exLstw phis tin lien ensre la faute el ie 
dommage subi„ ee qui |K:nmd aux vittimes d'etre indent msecs. 


B. Cod# d# deontologi# medical# 

Code par lequel Lftmedecin engage sa res ponsabilite disciplinalre, devant ses 
(Mirs et sans lien aver les sanctions civiles JHiillUi M est dlvis6 en cinq 
parlies : 


» litre I : prindpes generatix qul rappel lent les prlnclpes de respect de 1'inlt- 
grite, de la dignlte, de la libertd, de r£qull£ et die respect tie la vie ; 

■ litre II : devoirs covers les pal Lents rappelant le devoir d 'Information claire, 
adapts# et loyate avatu de recevoir 1c eonscnlemtsni du malade. U medeem 
dolt aussi mettre toules les chances tin son cote pour Ealre le diagnostic et 
mener la prise en charge (moyttns techniques, avis specialist...). Enfir, j] doit 
soulager le malade et I’accompagner ainsi que sa lam i lie mais sans provoquer 
d£lib£r£mei]t la inort ‘ 

■ litre ill : rapport ties mldecins entre euxet avec lesautrea prolesslors tout en 
travail Laid dans I'interet du patient (ori enter vers un sp^ciaLLste. respecter le 
fibre choix du malade. etc.) ; 

■ tit re rv : concern# I’exercice de la profession {Installation, plaques...) et dies 
marines particu litres (prevention, de contrdle, d'expertLse, de travail); 

■ tit re V ; dispositions di verses. 

Ce code est resume par le serment d'Hippocrate. 


SERMENT D’HIPPOCRATE 

Je jure par Apollon, mddecin. par Esculape, par Hygle et Panacdu, par Inns les 
dieux et routes les dresses, les prenant k t^moin que je remplirai, suivant mes 
forces et ma capacity, le serment et i'engagemenl suivant : 

Je mettral mon malt re de m£decinu au metne rang que les auteurs de mes jours, 
fe partageral avec lui mon s avoir, el, 1« cas ecrheant, je pnurvnirai k ses besoins ; 
Je tienrirai ses en Earns pourdes frferes, et, s'JIs d^slrent apprendre ta ni&lecine. 
je la leur unsaignerai sans salaire Til engagement. Je feral part dies precept es, 
dies Lemons morales el du rest# tie I'erseignemert a mes fils, a ceux de mon 
maitre, et aux disciples lt£$ par un engagement et un serment suivant la loi 
medicate, mats a nul autre. 
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Je dirigerai le regime des inalad.es & leur avantage., suivant mea forces et mon 
jugement. et je m'absisendrai de tout mal et de toute Injustice. Je ne remettral & 
persorme de poison, si on m’en demands, tii ne prendrai I’in Illative d'une 
partdlle suggest Lol ; scriihJahlHiienl jt» in* re mot t mi a aueuftn forniifle un 
jitsKfiin: abort Ll. 

Je passerai ma vie et j'exercerai mon art dans hnnocence et la purete. Je rue 
pratiquerai pas : 'operation de la taille, je la iaisserai aux gens qui s‘en occu- 
pent l>ars quel que malson que j'entre. j’y entrerai pour lutilite des iralades, 
me pr^servart de total inefait volontaire el corrupteur* et surtout de la seduc- 
tion des femmes el des gar^ons, libres ou esdaves, Quo! que je vois ou entende 
dans La socMtd pendant rexerclce ou meme hors de I’exerclce de ma profes- 
sion, je iairai ce qui n’a Jamais besom d'etre divulgut, regardant la discretion 
corrmie un devoir eii pareil CAS, 

Si je reniplis o: scriucnt sans I'nnfreimlrc, qu'il me soil don 16 dr jouir laeure.it- 
sement de la vie et de ma profession, honor e | jamais parmi les hornmes ; si je 
le viole el que je me parjure, puisse-je avoir tin sort ccmtraire l 


m 


C, Droits du malade 


Tru 


■ Us sont £dict£s dans le Code de la sant£ publique. 

■ Its sont r£sum£s dans la Charts du malade (annexe i la clrculaire mlnisterielle 
num£ro 95.22 du U6415-11J9S relative aux drolls des patients hospitalises) : 

-die reprend les dLff£renls prlnqlpes dUriformation, de recuell de consente- 
ulunt, d'aLconipa.LpteniCut, de res|tecl de la vie ; 


-(He doit etre remise a ctaaque patient hospitalise il son entree en meme 
temps que le livret d’accueil specifique du service. 


CHARTE DU MALADE HOSPITALISE 

1. Le service hospital i Err est accessible a tous et en particular aux perm nines 
Its plus denmnles. II esi ai lapte aux peruoililes bailtlicEijitieS. 

2. Les ^tabUssemeiLts de saiit^ garanttesen t la quality des traltements, des 
sains et de I’accudl. 11s sont at lentils an stmlageirienl de 3a douleur. 

J. iJintoriTiatipn domin- au !»tieut doit etre accessible et loyalt*; Ijh patient 
f]arlicl|M aux cholx I bempeul iq ueri c|ui It COilCerileilh 

4. Cn acts medical ne jwnil ft re pratique qu'avee le consentement Libre et 

eelaire du putiiml. 

5. 1 In consent client npeeilique eat pr£vu iiotamnicnt pour les patients partici- 
pant h Line recherche bksmMicale, pour le don et rutlLLsalton des elements et 
prod uils. du corps humaln et pour les aides de d^plstage. ^ 
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6. Le patient I Lcaspit^lis-i.1 pent, £ tout moment, quitter I'etablissement sauf 
exceptions prevues par La loi f apres avoir ete inform* des risques £ventuefs 
qu'il ercourt, 

7 .. La personne hospitalises tsl i miU'c avcc Kurils. Ses cToyances sont respeo 
tfes. Son intlmlt* <Jf>it cl re prcm ■ rvt v ainsi quo sa tranquillity, 

S. Lr res|i«(.i do la vie privee est garanti a tout patient hospitalise ainsi que la oonfi» 
dcntialitc des informations personnelles, (n&ficales et sociales qui le con cement, 
Le patient a acces atix mlormations contenues dans son dossier nolamment 
d'ordre medical par l' Intermedia! re d’un praticlen qufil choisit libremenl. 

10. Le patient hospitalise exprime ses observations sur b wins et i'accudl et 
dispose d'un droit tie deimmdor reparation des prejudices qu"sl estimerait avoir 
subiji. 


m lls permettent de protdger 8e patient con t re la faute cl I'alca ih^rapeutique. 11s- 
comprennent des droits g£n£raox et insistent sur (Irk notions plus precises ; 

- print: ipes generaux ; 

* dignite, equite, respect du secret profess Ion nei, liberty, lni*grit*, droit au 
soutegemcnt tie la doutcur, a one qualite de soina en function des techni- 


ques reconnues : 

* les medecirs dot vent poursuivre one formation continue pour factual I ser 
leurs connaissances et garantlr cette quality de wins. 

- notions precis^es t 

* I'information du malade doit ette obhgatgtre. 

* die doit etre prouvde par le m^decJn lors d’un lltlge : 

* une information orale est 6vldente, mals it vaul tnleux I’accompagner 
d'une Information icrite dans It dossier, dun simple dess in par example a 


mi coiisentcnnent sign? pour certains actes techniques 
U lot d’avril 2006 encadre I 'expression de la volonty des maladies en fin de vie. 


- die introduit la notion He directives anticipdes donnfies par le patient moins 
de 3 ans avant 1'^tat d’inconsclence ; 

- les conditions de validity. de confidentiality et de conservation restent i dtfirdr ■ 
-die renlorce le respect de la dignity humaine et exclut 1'obstLnation 
d£ralsonnable ; 


-elle evoque la necessity d'une procedure coll egiaie dort les contours sont & 
clefinir. 


■ Afin d'ajnyiiorer i'acojiu] et J ‘information du patient, chaque ytabllssement 
doit ]jtMiseder one commission de relation. 

■ En uas de liiige (accidents mydicaux type maladies nosocomiales), une com- 
mission regional? de conciliation et d'lndemnisatlon (CRG) peut etre salste par 
tout usager du syst&me de saute pour obtenir une indemnisatlon. 
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Ethique et deontologie medicare 


■ Le Code de deontologie et le Code de la saute pubiique preciseot er (efferent 
i«s pratiques mod kales M. 

■ La loi de bio£tblque de 19EM, act native en 2CI04. a largement am£llor£ et €largl 
]e Code de la &ant£ pubiique, 

■ Elle rappel le lies grands pnneipes gthiques Q3 : 

- rt!S[M«t;l de la liilkrl£ du ffialade 0 ; 

- ('■quite de £oln& W ; 

- respect de rint£grLt£ du corps humaln 0 : 

- respect de la d ignite de la personne humaine 0 ; 

- respect de la vie E 

- rcSjitd du secret professtnunel 0. 

■ Le Comity consultant national d’£lhlque permet cependant de guilder le 
kgislateur e. 

■ Les droits du mala.de sont incontournables ; 

- la diarte du rnalade doit eirt: distribute a lout patient hospitalise ; 

- Jls rappeilent les prineipes de liberty. d'£quitt£ 0, d'Jnt£grit£. de dignity, de 
respect du secret professionnel et de la vie ; 

- les points forts sort I 'informat ion du tuaflade et lexpression possible de la 
volont^ deS patients tin I'm do vie 0 ; 


- le non respect de ces principes engage les responsabiLLt^s penales, civil es on 
i.l iscipli natures du m£decln 0 3 
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ITEM 8 

Certificats medicaux. 
Deces et legislation. 
Prelevements d'organes 
et legislation 


T 

Toirr l Tour z 

Ttoiir 3 

TL 

Dernier tour 

Date 





OBJECTIFS 

• Fr£clser les regies generates d’etablissement cles certificals medicaux et leurs con- 
sequences medico-legal es. 

• Prfclser tes principe-s de la legislated cortcernant le deces et I'inhumation 

• PtificiNci les prlncipes de la legislation conwiUUtt Irs d'organes. 


LIENS TRANSVERSAUX 



Le dossier medical. L'informatlon du malade. Le secret medical. 
Hospitalisation a la demande d'un tiers et hospitalisation d’office. 
ReSponsabilites medicales p^nale, civile, administrative et disci plinai re. 
Examen prenuptial. 

Interruption volontalre de grossesse. 

Sulvl d’un nourrisson, d’un enfant et d’un adolescent normal. L>£pistage 
des anomalies orthop^diques. des troubles vistielset auditils. Esameni de 
sanic obUgatotres. M&tecine scolaire. Mortality et morbidity infantile. 


I»EM 4 $ 


Addiction el cojtduiles dopants : epld&nlnlogie, prevention, d^plaiage. 
Morbidly, cofDorbiditd et complications. Frise en charge, traltements 
substitutes et sevrage ; alcool, tabac, psycho-actifs et substances illicites, 


l a EM Si 


IHM7J 


Le handicap mental. Tulelle, curatelle. sauvegordc de justice. 

Epidemiologic et prevention des maladies transmissible*: m£t bodes de 
surveillance, 


niMtt 


Maladies sexuellemeril transmissibles * gonococcies. chl-amydiose. syphi- 
lis. 


|T|M 147 


mw m 

HIM 130 


Trims plant atiuM d’organes : aspects cg>id£inLo9ogiqui.'S et Immuiuriogi- 
ques ; prtncipes de traitenient et surveillance; complications et pronos- 
tic ; aspects ^thiqxies et l^gaux. 

Aecueil d’un sujet victlme de violences sexueltes. 

Coma non traumatique 


> 
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ITEM 9 


CONSENSUS 



* Aucune conference de consensus n'existe ft ce Jour sur ce thftme. 


POUR COMPRENDRE... 

■ Tout medecin est amene a fournir des certificate medicaux Or. la redaction de ces 
certificate esl soutnise a des rentes precises et el le engage la nesponsabilite penale, 

CO c iviie et ordinaledu praticien. 

■ Ces certificats permanent en general I'ubtention d'avantages et de droits que le 

M medecin doit bLen cerrter afi n de preserver le secret professLomei et d'eviter les 

abus. 

■ Certains certificate sont ohligatoires el encad res par la loj.d'aulnesscmt Facullatife. 

■ Dans tons ]es cas, la redaction des cetlificats doit etre precise et con forme a la loi, 
de rtieme que la restilution doit se fain? en main propre et a I'inleresse sauf cas parti- 
cutieis, 

■ Toeite mod: humalne doit etre confirmee par un examen medical Suile a son 
examenje praticien autorise ou non I' inhumation, II se refeie pour cela a la loi qui 
encadne la mise en biere, 

■ Los transplants! ions d'organes sonl ] Liltinnc trailemenl ii certaines maladies. pr, 
pour preserver k:s principes d’iniegrile et do dignity du coops humainje ItsfisEaicur a 
rLgaureusement luglcrnei Lt§ le prScviririent d’nr^ne&Cepetid&ni.compie learn du 
manque de greffou. Ill loi s assouplit el a elbirgi Ic.s crilerex n^CEwsaireS pour etre 
donneur. 

I. certificats medicaux 

A. Re 9 1 emeu ration 

■ D'aprfts le Code de dtkmtologle et selon I'article 76, tout mftdecln peut etre 

m amen£ a r^dlger des certificats m^dlcauK. Ceux-cl doivent etre c lairs et lislbies 

et rempllr les conditions de redaction £lablies par la loi {cf. conditions de 
redaction). 

■ D'aprfe. I'arliele 50, le but eat de perrneilire an patient ou ii ses ayants droit 
d'obtenlr lea avantages auxq nela IE a droit. Le medecin doit alder le patient dans 
ses demarches, 

■ II ne doit pas rediger de certificats de complaisance ou abusifs et peut refuser 
de remertre un certificat demand^ par tin patient ft condition de ne pas lui por- 
ter pr4pwdic«. 
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■ La redaction (Tun certificat est laite fltrvant I’intdnrssi el aprfes examen Clini- 
que de la personne, sinon il s'agit (Tune (ante. 

■ Le cert Jficat est donn6 en main propre, sauf en cas de mlneur on majeur Inca- IsJ 
pable on de requisition par 1’autorJte judidalre. 

Dr Sanctions en cas de faute 

■ Faute tvdmale : article 28 du Code de ddunlologLe : « la d6Uvran.ce [,..] d un 
certificat de complaisance est intenlite ». De plus. Particle 50 precise que » le 
m6decin ne doit ceder a aucune deman.de abusive o et doit agir dans l'irii£rei du 
patient 

■ Faute p&nale : articles L 441 7 el L 44 1-6 du Code penal : la delivrance de faux 
certificats est un d6lit, de meme que falsifier des documents. La sanction est 
alors d’un. an de prison et 15 000 euros d’amende. 61 I’on cede aux tentations 
des cadeauk en ^change de faun certificate, Ea peine est d'autanl plus Impor- 
tant; que Ion est mtdedti et que lea Jausses attestations con cement une mala- 
die, une infirm ltd ou one cause de d£c£s. La sanction est alors de cinq ans et 
75 (I OP euros d’ amende. 

■ Faute civile ; si le patient a subi un prejudice suite a fea redaction de faux certi- 
ficats, le mfrJedn peul etre poursuivi par ies jurid let ions civiles. II versera alors 
des dommages et intdrets. 

C- Conditions de redaction de eertfficsts. 

Tout certificat, ordonnance, attestation ou document delivre par un mededn 
doit etre redig6 Lisiblement en langue frangaise et date, permeftre I'identifka- 
lion du pratlclen donl il emane et etre sign£ de iui. Le medecin pent en remettre 
une traduction dans la langue de celui-ci, * (Article 76 du Code de deontologiej 

■ Le conlenu du certificat dolt respecter le secret prufessionut’l el ue dskrire 
que Ies con sta tat ions utiles et necessaires 

■ La dale du certificat csl la date de redaction ; si Ies falls, sonl ant^rleurs, cel a m 
sera precise dans le certificat : » pour des fails s’etant prOtJuila telle date ». 

■ 1,1- mcdei iri doit signer le certificat et seS iUjuis. prCimniS. qualifications et H 
adresstjs clnivent etre preeisdes. 

■ L’i dent Lie du patient doit etre lisible. Lursqull y a un doule. ne pas lidsiter A 0 
formuler par ■■ dit etre M, ou Mme, . . ». 

> Ce certificat doit etre remis en main propre a I'interessG sauf en cas de requi- 
sition ou le certificat est rein is a Lautonle requirarite, ou pour Ies mineurs ou 
incapables majeurs pour qui le certificat est remis au represeritant legal Ceci 
est precise par la phrase « certificat remis en main propre pour serw et faire 
valoir ce c§ye tie rlrcsit 

Cop it; ^ ic: matoi ial 
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■ II esl ior(Brm*nt conseill# <te conserwur tin double cle CC curlificat [inns; l« dos- 
sier medical du patient, 

■ Certains certificate obligati sires onf tics forinats prc-eMblis : certified! de 
dec es oil tie vaccination* par exempli*, Sirimi its Stmt rOdigds sur papier libre. 

D. Different! certificate medicaux 


1, Certificate encadrts par la M 

■ CerlLftcat prenuptial : 

- Indispensable avant la publication! des bancs et dolt dater de iroina cle 
2 mois ; 

- ii dolt coroporter pour les femmes de moins de 5b an* des serologies 
rubdole et toxoplasmose et un groupe ABO el Rhesus ; 

- il est la lieu privilege d'mlormatitm sur la contraception et les 1ST ; 

-le certifical cst remis H chaeuii ties jeuoes merits et de manure 1 toujour* 
respecter le secret professional . done Individuellement et toujour* en main 

pmpre 

■ Cerlifical de d£cfcs, indispensable pour la dellvrance du permit d’lnbumer 

■ Certifies! de nalssance. Indispensable & Fetablissement de I’etat civil du nou- 
veanne 

■ Mesures de sauvegarde : le mfdecir certifte (’alteration des facultes mentales 
ahn de pouisulvre les demarches de raise sous tuteUe ou curatelle ^uU-M 

■ Certifical de vaccination pour Ift RCC qui doit etre rtfaltstf par voie in t raider- 
mile, 

■ Certified! de sant£ : examens obligatoire* des enfant*. £num£r£s dans le Code 
do la sant£ f hi blit pm (article R 2132-1) MJi ' ltM 

■ Certificate dans la procedure d'lVG r 

- declaration mn umne J 

- attestation de consultation des femmes enceintes mineures avant cle se 
decider a poursuivre une IYG (article L 2212-4 du Code de la sant£ pn bis- 
que) 

■ Hospitalisation en milieu specialist! : 

“deux certificate m£dicaux r§dig£s par deux mGdecins different* pour l L HDT 
qui seront en suite completes par les cert i fit: ats des medecins psychiatres ; 

- un cert ifi, rat medical su ffit pour I 'HO 

■ Suivi de person nes toxicomanes ; 

- lor* des Injonctlons de soins ondonn^es par le procurer! r de la Kepublique, 
des cert i beats de soins et de suivi medical sow deljvre* an patient hraon 
mane ; 

- I« cert i first est arionyme si lr patient realise un Suivi sponlan£. sans ponr- 
suiSe Judiciain: 3 
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■ Certificat de coups el bl ensures ou dans ie cadre degression sexuelle 


ITEM 1C3 


■ Maladies k declaration obILgatoLre 


2. Certificate non prevus 

■ Multiples et varies, du certificat d'aplilude au sport en passant par ceux exi- 
ges avant de contractor Line assurance. 

■ 11s doLvenl remplir Les memos conditions de redaction decrites cinflessus, 

■ Dans le cas de victims de coups et bless urea volontaires ou non. le patient 
demands: au medecin tie redl^er uit Certificat de coups el btessures en VUO 
d'une action en justice future. Ce certificat comprend : 

- les dLres du patient ; 

-les cm i stations des lesions avec un schema si necessaire , 


- la com patibi Lite des lesions avec Jes fails evoques ; 

- revaluation de ees l&ions par on indice : L'lncapacLt£toLale de travail (ITT). 
Ccmtrairemenl k son nnm, elle lie concerne pas que les travailleurs mats tout 
individu, enfents, retrains comprise Elle correspond surtout i I'mcapaate de 
realm: r les gestes simples de la vie quotldienne. Celle ITT sera prise en 


rnu i pic |iar le juge lots de sa decision 


HEMS 1C. 1?I 


3. Cas particulier de la requisition 

■ Cesemt les exameus mgdicaux demandfe par I’autorlt^ judicially : 

- !e medecin ne petit refuser qus* Inrsque ses competences soni d£pass£es ou 
en cas de force majeure (impossibility physique, cm s'tl esl lui^mbne mddecin 
traitant de la persnnne a examiner) ; 

- le medecin ne doit repondre qu'A la question pos£e, c’esl pourquoi II ne dolt 
laire I'examen que lorsqu’il a eu connajssance de la requisition : 

m il d£crit et tire ses conclusions tour en respectant le secret profes.stonnel : 
* auparavant il informele patient du but del'exauieu. 

■ Ce cerlificat es r re mis a L'ai iconic requeraute, uue enpie sera rein isc au nicde- 
cin de rnemequ'au patient s’il le demande. 


IL DECES ET LEGISLATION 

A. Definition do la mori 

■ Le constat de uiorl esl d€firtl par truis criteria £mimj£r£s par i'arlide R67h7-t 
du Code de La sanlf publique : 


Si »rr#t eardio-rejpiratdire perikianl 

Si patient ventila 

- Absence total* de <ontcl*rt« et d'actkity 
metric* spontanie 

- Abolition de touS les r^flesei du tronc e^rf- 
bd 

- Absence total* de ventilation spoutan^e 

- f fjrtLJvf: d 'hypertapnie et deux E EG nek et 
ar4actif$ k 4 *t&ures d'intervalle s-jr une duree 
de 30 rmhytet 

- Qlj one any njyr iiphie montrant un ar'&t cirxu- 
latoire enniphylique 


Dopy rig l^|ed m aterial 




ITEM B 


m 


m Lit mort aisisi defini# est la mort enrephalique, destruction irreversible Ju 
eerveau . 


II y a done blen une distinction A fa! re avee le coma darts teguel persist? one 


circulation c£r£brale 


r£«itt 


0. Certiicats mlditaux 

□ ■ Tout d£c£s doit done lire confirm* j«ir unterlifital date «t signs. 

m I p medscin qui a constate la mort doit remplLr le certlfical de d6c&*. 

■ Le certificat blanc comporle deux parties, one administrative st une medi- 
cate : 


Parti# administrative Partie medical# 

- £n 3 exemplaires destines au bureau d'etat - Cachet*? pour pr&erve* I'enooymat 
civil de la mafr e du lieu de deefe* et du lieu de ■ D**tin*e au m4decir» de I? DASS 


I® chambre Iun4raise « aux pompes f uoebres 

- identity du defunt 

- Diagnostic de mort 

- Obstacles tnedico-judiciaires 

- Obstacle a la mitt en bter« immediate 

■ Obligation de mise immediate an carcueii 
bermetique 

- Obligation de mise immediate eo cercueil 
Simple 

■ Obstacle au don du corps 

- PrelBvemervts pour rscherdier la cause du 
deces 

- Presence d'une pile 


‘ Causes de deoes et morbid ite associees 
- Informations complementaires : groMestt 1 
accident d# travail ? autopite ? (Utile flu* etu- 
des tfpldimlobgiquesj 

i 

. i 


EJ ■ Le certificat attests d'un etal de mort r*el et constant. 

■ Ce certificat purrim «le r^aliser une declaration de dfefe avec laquelle la 
fanwlle pourra obtenlr des droits. 

C. Trans port du corps 

19 ■ Lp transport sans mise en biere doit etre autorise par le maire. 

a Le certificat eat remit A la familk qui le fait ensulte parvenlr i La malrk, qul 
delivrera alors I'autorisation de transport. 

a Le ntectecm pent s'y opposer s’il eslste un obstacle medicolegal, une maladie 
contagieuae (lists fixee par arret* minister lei) : dans ce cas, le corps esf mis ets 
biere simple ou herntetique et le corps ne pourra pas etre transfer* -dans un 
autre cercucil. 

■ En attendant I® transport, le corps peut ben*ficier de soins de conservation : 
dans ce cars k transport vers te domicile doit se fairs dans un delai de 36 heures 
(48 lucres s:l transport vers chamtjre rrt t.i r 1 1 1 ;) i r t; i 

■ ST1 n’y a pas de soins de conservation, le transport dolt etre fait dans les 
lb heures a pres ledScks (24 lieu res si chambre mortualre) 

m ■ Les soins de conservation soot mterdits si le corps est contagteux. 
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D* Inhumation 

■ Le mire delivre un perm is d'inhtjmer jip^s avoir rtfu Jo cerilficat de d£c£s. pfl 
Ce cert I ti cat est aussl indispensable % tows les soins de conservation du corps, 
transport et creEtnatson, 

• L'inhumst ion se fait 1 a fi jours apres If" det iw I.:ri France. 

■ Tnute prothfese h. pile doit fine entevSe et restitute au centre dim plantation 
dtt 1 h pile, 

■ Obstacles m^dJco-ldgaux (rares en milieu hospitalier) qui imposent au mede- 

cln de contactor le procureur de la R^publique lorsque 8e dfiete survlent : [fl 

-apres tin crime ; 

-apres ii n dGlit ; 

- apris no suicide ■ 

-aprfes un accident de travail ou tine maladie professionneJle : 

- apres un accident de la voie publique ; 

- pour u [i eUj ru-ur ; 

- pour un detenu ; 

-pour uriK cri« >rt suijite star lsei lieu public. 

Suite II eet examen dll ■. lev£e de corps realise sur requisition, le procureur 
decide ou non ucie aulopsie miklico-l^gale. 

LISTE DES PATHOLOGIES QBUGEANT LA Mist EN BfliRE IMMEDIATE 

■ R lores bermetiques : 

- orthopoxviruses j 

- cht Jera : 

- jjelsIe: ; 

- cliarlHift ; 

- fievras Isemorragirjues vi rales. 

■ Hi Ores simples : 

- hepatite vi rale ; 

- rage : 

- infect ion a VI H ; 

-maladie de Creutzleldt-Jakob ; 

“tout fttaJt septlque grave, sur prescription du m£dectn traltanl. 


E. Cas particulier das embryons 

■ Les embryons avant 22 SA nont pas de substance juridique sauf s'ils naissent 
vivants (acre d 'enfant presente sans vie). I Is n’ont done pas de funeral) les pos- 
sibles seJnn les rextes. I>e merne leur Lmiillo rTa pas les droits cpie pnivvin don- 
ner les embryons de plus de 22 SA, 



■ Pour] 'em bryon ric plus de 22 SAnu de pi ns d-e Srtft grammes, s'il nail mart, on 
dglLvn* im Elite d'enfant presente sans vie, s'i! nail vivanL on delivre un acte de 
naissance puis un acte de deeds, Ces deux actes sent notes dans les registries 
correspondants. 

■ Lacle d 'enfant present? sans vie est d£ilvr£ aprds la redaction d'un certlficat 
de ddeds sp£dfique amt embryrms. 


Ill, PRELEVEMENTS DORGAIMES it LEGISLATION 

■ l-a mart pnr4]?bidii|ue a etc definie par le legislateur afin de rdglementer et 
d'encadrer les transplanting d'organes, 

■ La Loi rappelle les princlpes d'lnt£gritd. de dlgnlt£, de gratuity, d invlolabllite 
el d’anonymat du corps du donrteur. 

■ Le prclevement est cond it tonne par : 

- la redaction du certlficat de dec£s qui ne signaJe pas d obstacle medico-judl* 
fiaire ou medical ; 

- le consentement presume du patient, Ou Tail de la penurie de gref foils, la lol 

! 

impose un registry national de ref us et non plus d’accord comme pour le don 
de moelle osseuse. Dans Le eas des mlneurs on des person lies prot£g£es, le 
consentement est demand# auprfes des repr6sentants I4gaus. 


■ Afin de profeger le receveur. la loi stipule les eramens obligatoires a rGabser 
sur le grtdfnn *■" 
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Certificats medicaux. Deces et legislation, 
Prelevements d'organes et legislation 

■ Toule redaction de certlftcat medical engage la responsabilite penale^ civile et 
ordinaJe du me dec in Q] IflkLJkfl 

* It doit toujour? respecter le secret prOfeSSiOPrtel envois le palient, c'tsl pfiiir- 
quoi il, doit etre reams on main propre et apres examen cllnlque de la personne 

mmium 

m Les certificats doivent etre lisibles 0 et comporter les elements explicits 
dans la loi : 

- identity du ro&dec ln 0 ; 

- dale de I'exarien 0 ; 

- identity du patient rGvelee 0 ; 

-description et conclusions die 1 'examen ; 

- phrase * rends en main propre a la demands de rint£ress£ pour Ealre valolr 
ce que de droit * i 

- signature manuscrite du medeciu 0, 

■ La mort m£dicaJe est la mort enctfplialique 0 et n£cesslt.e plusieurs Elements 
pour I’alfirmer : 

- absence de ventilation spontanee ’ 

- absence de cOnSCientS et d ’activity niotricc spftrtlandt ' 

- abolition des reflexes du tronc c£r£bral. 

■ La mort doit toujours etre constatde par un medecin avec la redaction (Tun 
constat de d£c£s date et signe specifiant 3’elat de mort reel et permanent 0, 

• Toute mort stttpecte const Ituant un obstacle m£dicn-l£ga] dolt £tre signals 
aupr£s du procureur de la RepubUque avant d’engager une autopsie medico- 
Legale [i] 

■ Linhumation est autorisee par le maire, ainsi qui: le transport eri bi&re 0. 

■ Les spins de conservation sont interdits sj le corps est contagleux 0. Celul-ci 
est alors mis en bJire simple ou hermftlque directement, 

■ Lembryon b£n£ficie d'une r^glementalion a part ; avant 22 SA ou mains de 
500 grammes, s'i! naTt mort, pas d’acte, s'il natl vrvant, acte d'enfant pr£*enl£ 
sans vie. Aprfcs 22 SA ou plus tie 500 grammes, s'll nail mort, acte d 'enfant pr£- 
sent£ sans vie, sll nail vlvanL acte de naissance puis acte de deeds. 

■ Dans Jc cas du prElevcmcnt d 'organs, la loi a prevu. Ic COilsentement pr^sum^; 
du patient donneur et un. resist re de refus pour les personnel qul refuseralent 
d’etre donneur 0, 

■ |je prelevement d 'organs doit respecter Lintegrite physique, ladignltc et 1'ano- 
nymat du donne ur. Par aillcurs 11 s'agil d'un acte gratuit et qul ne peui falre 
I'objet de public ite 0. 
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[Item io 

Responsabilite medicale, 
penale, civile, 
administrative 
et disciplinaire 


T 

Tbur i 

Tijuc? 

Tour 3 

Dernier tour 

note 






OBJECTIF 

• Di[!i! L rcllder les types He res-ponsabilites lices a La pratique medicale. 


LIENS TRANS VERSAUX 

Le dossier medical L'informatlon du maiade. Le secret medical. 

Certificate medicaux. IJ^c&s et legislation. Pr£l£vements d’organes et legis- 
lation. 



CONSENSUS 

* Aueuue conference de consensus n'existe & ce jour sur ce thftmg. 


I 


POUR COMPRENDRE ... 

I Definitions : 

■ Tout indrvtdu esi dit responsible lemsqLi'Ll e$i lenu de r^pomlre rf«$esacte$. 

■ Le medecifi esi un eftoyen a part entire el pent itte ailaquabln- ;iux n btaux j^kial 
et civil comnie haul le mondc (Juridiclion de droit commun). Mais ii a des devoirs 
piopres a ses fond ions {secret profesaLonne]). et bra de fades il peul com paraJtre 
devantun tribunal penal. civil. ad minislralif et ordinal (juridiclion piofessionnelle]). 

■ ftjnr chaiune de ees respnrisabiliUm it esiste un taste He ini de reference : 

- responsibility finale :Code penal ; 

— niKponsctbiiite civile "Code civil ; 

- r^ponsabilite dbicipLinaire : Code tie deontoloijie : 




- responsibility administrative .Code de ta sanld publique. 
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OpundauL le Code de la .sante pubtiqne csl le vrai code r^Cc-rucil en mat Lore de res- 
portability medicate- 

■ Les assurances de n?spon$abili(e pifllessionneJIe ne prennent pas en charge la 
responsabilite penale qui reste person nelle, 

■ Le patient plaignant pent demand er une indemnisatiem des dommages et/ou une 
sanction du responsible. 

■ La responsabiiite- medical e est aujourd'hui un concept ancien mais qui apparalt de 
nos jours plus stricte et sellout plus control^. 

■ Lu nombre dc plainles a explos^ depuis I99S et les assureuts se desengagent de 
plus en plus et affichent des cessations considerables notam merit dans ccrtaines 
special i les com me la gyne c o-o bsk I ri q u e , la fkdisrtrie, la chirurgte. 


■ Enfin I'alea (herapeuliqiie est de inoins er modfls bien tolere par la sodele qui 
demand? one meilleuTe reparation. (.a loi do t mars 2002 favorite les mesuren 
d'indemnwations des vie times d'accidents medkaux et rrolammenl d& patients 
vkrimes d'infections nosocomialea 
* La responsabiiite medicate est engages lorsque ; 

- une faule a ete commise ; 

- le palienl p/esente un prejudice , 

- i] exists un lien entre la fau.te et le prejudice ou pas (notion de risque et d’alea 

tliurapentique jjr accident sans fatale) :ce lien de causalite doit fine ttabli par le 


patient s' it y a Faille, sauf pouf I’oblJgalion d’informalion. que le mededn doit poll* 


voir prouver 


TEW* 


I. RESPONSIBILITY PYNALE 

• C'esl l'i tripos it ion de ch^tlinem & qui a controls cerlaines violations des 
Lois * {Encyctopectto universalis). 

m Les jufidlctions pennies sunt ctiarLjees de rc primer leS infractions tlefmies par 
ia loi. Elies dftendenl les int£rels de la socl£t£. 

■ Seion les Infractions commises (contraventions, dklits. crimes), on distingue 
le tribunal de police, le tribunal correctlonnel, la cour d'asslses : 


Tableau 10 - 1 . Panage de le jUfidktion penale 


Cassation 

Cour de tasssiion (chambre criminally) 

Appel 

Cour d appel 'Ichambre des appels correclionnels) 

Cour d'asslses d'appel 

l* r degro 

Tribunal de police Tribunal correctiofinel 

Cour d'assises 

Infractions 

Contravention? Delits 

Crimes 


■ La cour de cassation ne se prononce que sur ■■ la forme de procedure h du 
jiugemert. Lorsque le pourvoi en cassation est justihs, le jugement est casse et 
rervoyea un tribunal competent selon TinEraction qui rejugera sur * Je lord «, 
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■ Elle entrain* la condamnatlon propre du mtdecin qui peut se traduire sous 
forme de sanctions (pelnes de prison) el de reparation (amende). 

■ FJLr n'est pa» convert? par l?s assurance* du n^pnnsabililc profession nette. 
Cesl an sew! medecin, un rant que personne d'assnmer sa jiyine. 

■ Elle s'appllque a lout mede-ein liberal ou saJarle. 

■ Les Em te* son! : 

-homicide el violence invutun fairy* (debts), articles 22 1-6, 222-19 & 20 du 
Code penal ; 

- homicide et violence volontaires (crimes), article 221-1 du Code penal ; 

- non assistance a personne en danger, article 2236 du Code penal et article 9 
du Code de deontologie l 

- Infractions aux lots de bio£thlque. articles L. 1132-1 & 5 du Code de la sanlf 
publique. article 226*25 A 29 du Code penal ; 

- infractions eil miuiere ilc recherche bioiniitlicale, articles L. 1 126-3 & 6, arti- 
cle 2 23-8 chi Code penal ; 

- interruption illegal?, de grosses?®. articles L 2222-1 et 2 du Code de la same 
publique et articles 223-10 a 12 du Code penal ; 

-violation du secret professtonnel. article 226* 1 3 du Code ptfenal et article 4 
du Code de deontologie ; 

- faux certificate, article 441-7 et 8 du Code penal ; 

-exercise illegal de la m6declne. articles L. 4161-1 el 2 du Code de la sant£ 
publique : 

- infractions a la legislation des articles 22-34 a 43 du CihI( p£nal ; 

- refus de deleter 9. une requisition, article 642-1 du Code penal el arti- 
cle (. 4163-7 du Code de la sartd publique 

Casdes coupset blessures qui enticement les ruckled ns qui rtfdigent les certifi- 
cate m^dicaux de coups et blexsures 

■ Les coups et blessure* volonlaires avec ITT (Juierruplion totals de travail) de 
plus de 8 Jours sont possibles de 3 ans de prison et 45 000 euros d amende et 
plus s’ll exist* des drconstances aggravates (mlneurs de mofns de quLnze ans, 
personnes vulnerable*. etc.), 

■ Les coups et blessures volontaires avec ITT de muins de 8 jours sont passi- 
ble® de 3 arts de prison et 45 000 euros d 'amende s’ils sont perpetres sur per- 
son nes m injures de moins de quinw an*, person nes vulnerable®, etc- 

■ Lei* coups et blessures mvolontaires de ply* de 3 mews sont passible* de 2 an* 
do prison cl 4ri 000 euros d'amende. 

■ Les coups et bless ures involoiltaire* de Eriohls de 3 mods stmt passible* de 
1 an de prison et IS 000 euros d ’amende. 
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■ Le plaignant saisit Le procureur de La H£publlque par simple lettre, La prescrip- 
tion est de ltfans pour lea crimes, LJans pour les d^lats et I an pour ]es contra- 
ventions, 

■ Selon le contenu du dossier, le procureur renvoie le dossier vers une Juridlc- 
tion adequate (tribunal de police, correctionnel, cour d’asslses) on classe 
I'alfaire sans Suite. Si I aftain: dent el re plus elayite Le procureur ntimme ljii juge 
d'iristruetioci qui rendra uite Ortlormatice de non lieu du renvoi vers une juri- 
riieticsn competente. 



Fig, 10-1 , DEroulement de la procedure. 

1,155 flppwl^ semr possibles i tows les niveaw de decisions- La citation directs n'ggt possible que devant un 
tribunal de police et correct in nnel Pour les affaires criminelles* I'instruc-ion esi obligatoine. 


II. RESPONSABILITE CIVILE 

■ Lts» j uric lift ions civile* jjurent les conflits enlre particuller;, 

• IJ n L est plus question depunir un coupable mats d'indemnlser une vsetime. 

• 1,hH N?pa ration est complete et calculee en lonction de Fimportance des dom- 
images et non de la gravity de la (ante. 

• Cette responsabilite s‘applique au : 

- nMedn liberal ; 

- medecin salary d’£tabli&sement prlvf ; 

- medecin hospitaller exer^ant une activity prlv^e ; 

- medecin hospitaller en cas, de faute detachable du service (a pres une proce- 
dure rievant un tribunal admin istratif)- 

■ Elleest prise en charge par les assurances prolesslonnelles. 

m l-a responsabilite medicale civile n'existe que parce qu’il existe un cortrat 
untre le medecin «l le patient (arret Mereier), II s'agit d’un contrat de wins avec 
pnijr le medecin une obligation de moyen et non de resultat- Le medecin realise 
d-es sains k consvienciEuix, attentifs et, reserve fairs de cirennstances cxceptinn- 
nelles, conformes aux donn^es scLentiAques actueJIesi. Le patkml verse en 


34 


Copyrighted material 


Ff-Rpongabiitr- mnri.Ealn, rnin.il- civile, ,:dmini:,li\il[^S fit C&dpilnaire 


contrepartie des bonoraires. Cependant. les deux parties snut llbres de cun- 
tracter ou. non ce contrat, mats le mydecin dolt s'assurer de la poursuite des 
soins ti^cessaires an patient,. Cette responsibility est alors dlte contract uelle, 

■ Lors d'un con fill, le patient dolt apporter la preuve de la taute, la nature du 
prejudice et Le lien entnj la faute et 3e prejudice. Cependant depute ta lol du 
4 mar? 2l"Hl2, I'alea tberapttuti(|ue eit indemnify, liters qu'll n’y ail pas de tiUte 
directe. II concerns Itw alfwtions iatmjjene; et les infections nosoeomlales. Le 
patient pent laire ur recours a 1 'ami able aupres de la Comrni$$km regional de 


reparation etd'indemnisation des accidents medicaux (CRCI). Cette indemnisa- 
tion est prise en charge par un organisme public finance par I'fitat a partir 
d'une certain? gravity du dommage subt ^EiSVi 

■ Said pour tea laits concernant I'inEormation medicate. le mtedecin doit apf sor- 
ter la preuve qu’elle a bien etc donnde 2 


■ La juridiction civile est pastagee ; 


Tableau 10-li Fartage de la juridiction civile 


Cassation 

CKambre cwile de la cour de e*Ssatic>n 

Appel 

Chambre civile de la cour dappel 

1" deare 

Tribunal de grande instance Tribunal d'instance 

lndemnisati*ns 

Superieures a 5 C*D0 euros Inf ensures a 5 00D euros 


■ De meme que pour ies affaires finales , la cour de cassation ne se prononce 
que s ur la forme et non. Le fond d u jiugement . 

■ Le patient adresse sa plainte au tribunal competent. Le juge desigine alors un 
expert medical. Selon tea conclusions de I'expert. le patient choisi de poursui- 
vre la procedure et le juge condamne le mydedn d verser des dommages et 
int^rets. Sinon il peut arr^ter la procedure et s'adres&er aux compagnies d’assu- 
ra oc<S pour trouver un terraisi d'entente. Tout le long de la proctklure le patient 
pent el re aide d'un irLcdcrin crmsuil cn reparation du fJoisl mage corponel. 

■ Lorsc|uelc patient adres.se .?a plassLtei une jibridLctlon pynale, il peat se COIlS* 
tituer [Kirtiu civile pour etre Indemnify sans devoir engager uine autre pract 
dure devauL une juridiction Civile. 



Hainte 

I 

PrKiedjie en relSr? 

| Enwtjjf ntHkale 


f 


T 

Prccedur-p a I'amiatie 


Art on hj 

avec assurances 


le lend 

T 


. 

Conmaije: et interpis. 


Oonmaties. et intereis 


Fig. 10-2. Procedure de la juridiction civile. 




• be dclai dc prescription en matiere civile est de Klaus h compter de la date 
de co nsolidation du dommage, 


111. RE5PONSABILITE ADMINISTRATIVE 

• Elle est chargee de Nsgler les conllits entre les individus el les administrations 
(j nr i diction admin istrati ve). 

■ Elle s'exerce pour les mEdeclns hospital icrs : il n’y a pas de contrat direct 
enlre les patients el le m^decin mals etitre le patient el I’hfipliaL. 

m Cependant J'hopital peut se relourner centre le m&tedn et 1 'affaire est alors 
amende devant une jurldictlon civile. La fame est alors dlte detachable du ser- 
vice. 

■ Elle peut eire mist tm jeu pour : 

-fautes citiiiiniscs darts le service (diagnostic, tNrapeutique, surveillance) ; 
-defaul d 'organisation du service (absence d'anesthesle par exemple) i 

— ripfai.il rf 'information du patient ■ 

-alea therapeutique. 

• La ioi Kmichner du 1 mars 2UQ2 #tab(it deux categories de responsablltltfis : 
-responsabilite pour Eaute medicate. Facile & Sparer par le jeu des assuran- 
ces, des etablissements et de* pratLclens ; 

- responsabilite sans faute des Etablissements pour les accidents nosoco- 
miaux. qul obllgent les tiopltaux et les cllnlques &. amEltorer leurs performan- 
ces en hygiene et santE pubiique : mleux former les personnels, mien* 
steriliser, mleux nettoyer, etc. ResponsabilM sans faute qnt, elle, sera & la 
charge de la solidarity nationale (Security sociaie, ON1AM fOrganisme natio- 
nal pour Vindernnisatkm des accidents mEdicaux]). 

• 1-e patient doit tou jours adresser une demande d'irdemnisation .1 I'admlnis- 
l ration hospitaiiere. La prescription est de I&ans apits la date de consolida- 
tion du dommage. S’il y a refus par J'hopital ou si le patient n L est pas satisEait, la 
plaint £ «st il^postfe f levant te juge arlmmistratif. Contrainemert a I'urdrc judi- 
cial re, les affaires de I’ordre administrate se tiymuleilt le plus souvent par 4crit. 
m Une expertise mEdi^ale est auSSi deinandye par le juge administratif. 

■ La decision est susceptible d’appel auprts de la cour d’appel administrative, 
puis devant le rortseil d'fttal. 



Kcsppriwbilitr: mrriicgln. penale, Civile, fidrtftiifliStffltiwHe e( diaoplirwire 



Fig. 10-3. Procedure d'ippti dans I'ordre aeJmlnistratif. 


IV. RESPONSABILITe DISCIPUINAIRE 

■ El If- est propre a la fonction de medecin. 

■ L'Ordredes medecins assure la defense de I’honneuret de I'ind^pcndaricede 
la profession medicate (article L. 4121-2 du Code de la same pubtique)- II est 
ind£pendant desautres jurisdictions. 

« tile se refSre au Code de dGo-TUologie et au Code de la sanld publiquu. 

• ll r'y pas de prescript ion pour le depot tie plain! e et La pnx^dure esl gratuite. 0 
u Ijcs plai guards p#UVfltt t:1n: d« pElt LtrulS mais iuSSi un ^tafcrllsseiment h OS pita- 

Sirr qui vent sanctionnor uil medcchi qui travailLft pour Ini. 

■ L'Ordre ties medecins eomprtnd deux sections : 

- disctpllnalre (d£faul d'lnformatlon, pratique lll£gale de la raided rae, etc,) ; 

- assurances soclales (abus d’honoralres, eolations d’actes, etc.), 

■ Le Conseil de fGrdre est partag£ en conseils departementaE regional et natio- 
nal : Le conseil departemental n'a pas de pouvoir disciplinatre mais regie les 
conllits a I'amiable etenvoie la plainte au conseil regional, 

• L'appel de la decision est possible aupr£s du conseil national. 

■ Puis tap pel en cassation se (ait an niveau du conseil d'f.Lai. 




3" Lfetjb 


l H deg’E 



Fig. to-4. Procedure depiamie devant I'ordre ordinal. 
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• Les sanctions sons hierarch Isees seion leur gravity i 

- avertissement i 

- blame ; 

- interdiction lemporalre oa permanent ; 

- radial Ion. 
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Responsabilite medicate, penale, civile, 
administrative et disciplinaire 


■ ].a r<jsfK>r»sabilit« midi rale s'&pitd Is dit nomti reuses juridictkans . 


Juri diction 

j jdidaire 

Juridicticn 

administrative 

Juridiction ond inale 

Pinal* 

Civil* 


Tribunal de police 
Tribunal correctiannel 
Cour d'ass'ses 

Tribunal d' instance 
Tribunal de grande 
instance 

Tribunal 

administrstif 

Consul regional de 
TOrdre dos midecirt^ 

Chumbredes appels 
correctionnels 

Cour d'assses 
d'appel 

Chamfer* ovile de 
la cour d'appel 

Cdurd'sppel 

iidminrstrirtivn 

Conseil national de 
I'Ordr* dus mqdecirn 

Chambte cjiminelie 
de la eeut de 

cassation 

Chambre dviFe de 
la <*ur <f* cassation 

Conseil d'Etet 

Conseil d'etat 


■ Pant * 3 COITltniise, prejudice i-t lit^n escilre butc l: t prejudice Sflfit IcS trols iSJe- 
merils Indispensable* pour engager une responsibility medlcale. Cependant 
depute La lol du 4 mars 12002, lee vtctlmes d accidents medicati*, d'inlectkms 
nosocomiales peuvent etr>: indemnitees memo s'il rt y pas cu finite m^dicale 0. 

■ Le lien pnlre la Cantu et Lb prejudice Usl a la charge tin plalgnant said pour 
] 'inform at ion ttiedicule H i It rnuducin doll prouver que rinEormatlon a yt£ don- 
nee. 

■ La responsibility administrative n'esl engages que pour les roeriecLus hospita- 
llers <le la function pubLique E 

■ Les prescriptions sont variables en fonctlon des jurldictions : 

-]uri diction p4nale ; 10 arts pour les crimes, Sans pour les del its, l an pour les 
contraventions i 

- juri diction civile : 10 aits apres la dale tie consolidation M . 

- Jurldlction administrative : 4 ans devanl i'hbpital, 2 mots devant lejuge i 

- juridiction ordinal? ; absence de prescription 1*1 
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ITEM 108 

Environnement 
professionnel et sante. 
Prevention des risques 
professionnels. 
Organisation de la 
medecine du travail 
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Tour 1 

Idur 1 
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Dernier tour 
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OBJECTIFS 

* Expiiquer I e cad re de Faction du medecln du travail et ses relations avec les autres 
partenaires de sante, 

« A prnpos des risques lies ayx .H-oivants nrijiinic|ut!s., ay. plom b, an bruit et auSf vibra- 
tions, savolr expiiquer ies possibility d'aellon preventive du medecLn du travail. 

* tvaluer i’lmpact du travail sur la sante et rapporter une patftoiogle aux contraintes 
prolessionnetles. 


LIEN5 TRANSVERSAUX 


b riM* 


Le dossier medical- L’idformation du maiade. ]jh secret medical. 


ITEM U 
IT1M n 


Responsibility mtfdicales p&iaie, civile, administrative el di&clpJLnaire. 
Prevention des risques fcetaux. : infection, medicaments, tojtiques, irradia- 
tion, 


► 

ITEM h 1 


► 

TOM 1W 
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Retard de croissaiKe stale m-pmuitTale. 

Accidents du travail et maladies professionnelles : definitions. 
Pneumopathle InteratUielle diffuse. 

Facteurs He risque., prevention et depistafle des careers, 

Tumeurs du poumon. primi tives et second a I res, 

Cephalee aigueftt cliroriique. 

Douleurs abdomlnales et lombalres al^ues cliez 1’enfant et chea I'aduite. 
Rachialgle. 

Albs me del 'enfant et de I'aduite. 

Coma non traumat ique. 

Lesions li^amentairas et mttniscales (In genou el Hi’ la cbcviile. 




‘M’vuyriy 


4, 


kJ material 













TEM I 


Mii.fftM Radicutalgie el syndrome canalaire, 
^iOTTH Alteration de La fonction auditive., 
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dfi 



Anemie. 

Pb£nom£nede Raynaud. 

Sujets tombes aux concours de l J Internal et aux ECM : 1W9, £003, 2005 

MH)3 : ln4ow!ca<Mvn prddcsslonndlt buCO. Claim oaUc dlnlqut et parachnlque d'line lalosJeallon au CO. J4eau- 
rcs de prevention collective ct indMduellc, dcc'iaraoon ca mai.ad e profess lonneile KQ3 
21HIS : asthme proles a I on me I au lunnaier. lRajpuai1.ii: c llrtMjue et iNirai'liniquif il'uiliniK [irul«KKu>iuu<l . Mesont* 
de prevention colleen ve el Indivtduelle, iKkldratlon tn lualadie prcHtaafcukAalltJ 


CONSENSUS 



• Salaries enceintes expoo&s 4 des substances tosiques pour le dlweloppement 
total. Surveillance medicate. Recommandatlons de la Sucidte franjalse de iniidixinc 
du travail, novembre 2004, http://wwwinrs.rr/inrS‘pub/liirs0Ln£VtiwiOl_catalog_ 
vi ew/0 1 7C &TC2D3GA2D10C 1 256FD5002CA326/* FiMm3.pdf . 


# Roseau de surveillance en agriculture - Bulletin dpid£mlologique hebdomadaire 
(BEET). 27 oefobre 1:330, http;//w^ , w.invs.sante.fr/ES£h/I&9ft/9S43ybeh_43_l Ri-W.pdf. 


■# D£crel du 23 decern bre 2003 relatif a la prevention du risque chlmlque. 

• Arrete du 13 d£cembre 1D98 reLuLif u la protection ties Iravailluurs contre I'inhalit- 
tlon des poussieres d’amiante. 


POUff COMPREMDflE.,. 
iVetfe-dne du travail 

■ En France, 13 500 000 salaries (enlreprises privees) sent suivis medica lenient. La 
surveillance ties salaries «sl obligaioine el nTjlemtmtee |iar le Code du iravail 
(dlup.il re IV du Code dtl travail). 

■ La medeeme du travail existe depuis plus de 50 ans. creee en liMd elle evolue en 

fttru tion cem ne issa nces medicales et scientifiques mais aussi an gre des scan- 

d diets d de la jurisprudence. 

■ Depuis 19$9. (Europe impose des directives de same au travail que chaque pays 
transpose en droit national (conception de machines dangereuses, risque chimique. 
etc.). 

■ Enfin, elle s'inscril dans unc demarche plus g6n4rale du $arit£ publiquatm partici- 
pant par exemple aux travaux de rinstitut de veille sanilaire par 1 etude ^piddmolo 
gique et le depistage de maladies professionnelles. 

Medecins du travail 

■ La tache du medecin du travail ost multiple, allant de la decision d 'aptitude profes- 
sionnelle a la mise en place dune protection collective et individuelle dans une 
entreprise, 
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■ II s'aide tie ses oonnaissances medicates et se forme aux cunnaissances techniques 
irdispensables pour comprendre le tonclionnement dfone entreprise et d'un posle 
de travail, 

■ Medecin, par definition non choisi par ses patients, le rapport midecln-matade 
habitue! cst parfois difficile, cl'autant plus que les patients ne sont pas toil jours 
malades el qu'il existe une coinfo de la [Jerte d'emploi si on declare une maladie 
pouvant enlraTner une inaptitude, EL est done primordial d'instaurer un dimat de 
conliance et de respect pour assurer un suivi el une prevention efficaces. 

I. ORGANISATION DE LA MEDECINE DU TRAVAIL 

■ Tous ies chefs d’entreprtse dohfont assurer un suivi medical a leur salarie 
(article L230-2 du Cock: du travail). 

■ On distingue deux types de structure ; 

- le.s services de medecine d’entreprise ($ME) ; 

- les services de medecine Jnlerentreprlscs (SM1E k but non Lueratif tegi par la 
lot de 1901). 

■ L'adttesion est loud ion grossi&nenfont du nombre de salaries dans I'entre* 
prise. 

Er prat ique : 

■ Les entreprises rfocessltant moins de 400 visiles dolvent adherer & un SMIE. 

■ Les entreprises ayant entre 40b et 2 134 visiles peuvent avoir le clioix. 

■ Les entreprises de plus de 2 134 visiles doivent cte«r four SMF. 

■ Font exception les domaines pvoteulonnels qui ont leur propre service de 
sante au travail (bnulangerie, barque, etc.), La fonctior publique, 1'agri culture, 
]'arin£e son! assu jellies £ des services de medecine du travail propres et ratta- 
Chfe a four ministers de tutelle. 


II. ACTION ET CADRE REGLEMENTAIRE DU MEDECIN 
DU TRAVAIL 

■ Le ritedecin du travail dolt dvlter loule alteration de I’diat de sante des tra- 

vailleurs. B 

■ Son role esl exclusJ venie.nl prevent if, sauf eu cas dkirgence ou d’accident de H 
travail (article L 24 1-2 du Code du travail) oil ll peut adminlstrer des solns de 
premiers secours. 

■ il esl ie conseiller de 1'employeur qui reste responsible de la prevention des H 
rlsques dans son enl reprise, ll consellle aussi les salaries et les reprdsefitants 

du personnel. 

■ 11 est pour autant snumis : 

- au secret pjofcssionnel (medical) comme tous les medeclns ; B 


Copyrighted material 


ITEM 10B 


I 

m - an secret de fabrication, lor&qu'U a ccmnaissan.ce de formules on de concept 

lions confidentlelles LI ne doil pas les dlvulguer, 11 engage alors sa responsabl- 
lite civile. 

■ Ees missions soul multiples : 

- anni*linnjr les conditions tic travail dans les enlreprises. ; 

- ^valuer I’aptitude des salaries a leur poste de Ira vail ; 

- protiger les salaries centre les risques relevis ■ 

- ^‘assurer de I' hygiene generate de retabUsserneiit ; 

- s’assurer de r hygiene des services de reslauration en ent reprise ; 

- eduquer et Informer. 

A. Actions du me deem du travail 

11 Act ivit# die tiers film pS j 

m Cette activity esl considirie conme Ik point cssCiltiel de la prevention dans 
les milieux de travail. Lt» m^dwdn, «st alors aide par d'autres Inter venanls k 
competence plus technique com me : 

- ies IPftP (intervenants en prevention des risques professionrelsj ; 

- les inggnleurs des CRAM (Centres r&ponaux d 'assurance raaladie) ; 

- les ing^rleurs dn l'OPPBTP {Orgaiiisme professirmnel tie prevention du bati- 
ment Cl df*s travaux publics), etc:. 

■ Elle comprerd ; 

m -les vlsites des postes de travail pour com prendre ies processus de fabrica- 

tion, les systimes utilises. Identifier les rlsques et event uellemert pratiquer 
des mesures de ces rlsques ou mgtrologle (sonomdtrie, badge de captage de 
prnduits chimlques...), s’assurer de la quality des conditions de travail : 

-les reunions au CHSCT (Comite d’hygiene, de security et des conditions de 
travail) ; 

-la realisation deludes (Irradiation des mains de chirurgiens orthopedists? 
lots des scopies) : 

- In redaction des different* rapports (Rche d’entreprlse. rapport annuel, plan 
cl' activity...) : 

m - la formation du personnel concernanl les rlsques tigs A leur poste ou a l«eur 

entre prise, au secourtsme dans le milieu du travail. 

2j Visit# medical# 

Les consultations de mgdecine du travail sont de plusieurs types. 

■ Vislte d'embauche. 

■ Visiles systgmatiques rfallsges tous les 2 ans saul ies salaries swims a une 
surveillance rngdlcale renforege (SMR). denies dans. L 'article R 211-50 du Code 
du travail : 

- handicap^ ; 
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-femmes enceintes dont la surveillance esl r£glement£e notamment en ce 
qui cortceme les prEjduits loxiquei; clans les recuiuEiUildiklienlt de la Socfefe 
fraiUJaifie de metleLine dy travail en novembre 2004 ; ♦ salaries enceintes 
ex]His£es A de* substances tu.sk] ues |k>l 4 T le divetuppejnent .fetal. Sur- 
veillance rifed ieaie a : dans les 6 mo is sylvan! tin accouchement on cheat la 
femme allaliani : 

- pendant 18 mens aprfes le changemenl de type d'acliviie on pour les salaries 
venanl d’enlrer en France ; 

- Sous salaries trav&lllanl darts un secleur sounds k r^jiementadon (amlanle, 
plumb. rayonnements ionfsants, milieu hyper bare...) ■ 

- Sous salaries travalllant dans un secleur oti un accord de branche a about! & 
une SMR ; 

- iravaflleurs demoinsde IS arts. 

- Le ffiMedn )uge alors de la frequence des visiles el des examens k r^aliser, 
elleesl en g4n4raL annuelle sad disposition particullfere. 

■ Visiles de reprise apr&s un arret de travail faisant suite It : 

-un accident de travail ou un arret maladie d'origine profess lonnellede plus 
de 8 jours » 

- un arret maladie de plus de 3 semaines ; 

- un conge maternity, 

■ Visile de prfreprise pour le salarte gtant en arret prolong^ (aprfcs un aeci- W 
dent de travail, une maladie, ou une maladie profession nelle) avec une modifi- 
cation probable de son aptitude r 

-elte pennet de programmer un changement de posleou un rectassement ; 

-cette visite pent itre demanded par le salarie ou son medecin traitart mats 
en aucyn ca* par le nfedecin do travail ni par I'employeur. 

■ A llteoe de ces visiles, a I'exception de la visile de pre-reprise, te medecin H 

cnnclut siir L 'aptitude do safari? a son posle de travail ; H 

-Cette aptitude tst limfeuclans l« I Km|js Eft pour un [iikIi: bieo determine; 

-elle dolt respecter Le secret profession net. ne eomportant aucune informa- 
tion medicate. 

■ En cas dT accident de travail ou de maladie pnoEessionnelle, le salark esl pro- 

Sit esl declare Snapte, I’employeur doit proposer un rectassement dans le 
mots qui suit, slnon II doll lui verscr des iiidemiulE*. 

■ St la sant£ d'un ou plusieurs salaries est en danger, k medecin declare one 
Inaptitude temporal re, vislte leposte du travail et propose des modifications de 
poste, Puis, quard le salarie reprend son travail, it esl vu par le nfedecin 2 lols a 
2 surnames d'intervalle. 

■ En cas de iitige entre le medecin du travail, le sularfe ou I'employeur, le 
recours se fait aupr&s de Ein&peclion du travail. 
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■ Avan! que le salarie rae parte de Fenlreprist (retrace, chan^irenl de 
soci^te), te medecin remet une attestation d 'exposition au salarie pour qu'il ait 

El droit a une surveillance medicate post-prof essionnel le , 

3) Dossiers me-dicuuK 

■ Les dossiers de medecine du travail sont confident ids com me les ant res dos- 
siers medicauK. 11s contiennent principatemem : 

- La nature du puStc de travail ; 

- Le calendrler professionpei du sale rid : 

- Le detail de I’esamen Clinique i 

- les resLiltais dtss f+saimins r|:a1is«s ; 

- I’at testation d' exposition Eournle par Le mSdtecln du travaiJ ; 

- la fie lie d 'exposition real I see par le medecin 

- la fir lie d'aptitude tip iiantjjMjriaist atjc.unt: Ljtforrruatksii cuuvtrrtc |>ar le secret 
medical- 

■ St: I on lu Loi de 1986 (R 241-56). cc dossier ne pent litre communique qu'aux 
inspcdeufs rdgionaux du travail ou, is la demands de I'int^resst, au. m&Jecln de 
son dioix. 

■ Depute Le 4 mars 2002, LI peut etre communique dlrectement au patient 

■ En (’absence de dispositions particulieres, le dossier est conserv'd 5 ansaprte 
le depart du salarie de I’entreprise et sou mis au secret medical. 

■ Pour les salaries stiumis A un risque de iilaladie prftLt^iotlnelle iildenuii^bk, 
le dossier est ctiriserve plus lungtemps f50 ans pour faruitiritc, 12 ami pour le 
plnml)-,.), 

B. Relations medecin du travail et medetin traitant 

■ Cette collaboration se fait dans l'lnl£rel du salarie. Cependanl la comm un lea- 
tiun des Informations sur un patient ne se realise qu’entre person Lies concou- 
rant aux solns do patient. Dr la m^declne du travail nest pas curatrlce. C’esl 
pourquot le medecin traitant ne peut communiquer ses informations qu'avec 

m I'accord du patient et par son intermediate, 

■ Lcrrsque 1« midedn do travail d£lecte une pathologle ll dolt encourager le 
patient ei cons utter son medecin traitant. Si le cas est sfrieus, il peut d'allleurs 
le ioindre dire clement pulsqu'lL v va de rint£ret du patient et qu'il est alors 
impliquu dans les coins du patient. 

■ La decision d 'aptitude est un acte juridique qtii engage la responsabillte pro- 
fessionnelle, juridique et morale du medecin du travail ; 

- il pent sc: fairs aider par le mededu traitant aviilt de conclure ; 

-seul I’avls final du medecin du travail est pris en compte par I’employeur, 
jamais un cert ifi cat etaWi par un medecin traitant ^MSBSEM. 
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■ Le m£decln du travail n'£labLLt Jamais d'arr^t de travail. H renvole le salari£ [i] 
vers son m&leuin traLlanl av«c one letfre explicative* si Iwsoiii. 

iUrs d‘ime suspicion de ma ladle proffsstonneik le medecin iraitant pent 
contacler le medecin du travail pour avoir des Informations sur He poste de tra- 
vail. 

■ Lors de la visite de pre-reprise, la concertallon est primordiale pour assurer 
les meJILeures conditions de reprise de travail (temps part lei. changement de 
poste...). 

■ Lorsque le saEari# quitte I'entreprise, riotamment quand il a die expose h. des 
substances toxiqut*s, It* iiicuccm du travail lui restitut* uric attestation dVvpcjsi- 
Itort. el urt refill uK: de soil dossier medical elEui que Ik niedcciu traiiant puifise* 
assurer une Surveillance ] ms I -prof css inm iv I le adapt&s. 


III. PREVENTION DU RISQUE PROFESSION NEL 

■ Elle est issue d’une politique natlonaie et europ^enne et assoel^e ii une 
volontg de maJtrlse de la pollution envlronnementaie en g£n£ral. 

■ LartlcLe L 230-2 du Code du travail instate sur les inesures nicessaircs pour 
assurer la s^curltf et prot£ger la sant£ physique et merttale des travaiHeurs. 

■ Elle est I’ object LI principal du medecin du travail. Mais elle est de la responsa- 
blllt£ de l 'employ eur, aide du medecin. 

• Le d£cret du 5 novemhre 2001 oblige I’emploveur k r&Jiger uri document 
complet ou document unique ^num^rant les ri spues profqssionngls retrpuvds W 
•dans son f±ntn>|)risp. 11 doit Eire actu&Lise ttiu.i les fins pit disponible t 

- an CHSCT ; 

- dues: le mWetir du travail, les dwluguts du personnel, les salaries exposes, 
llnspecteur du travail et ant res agents de prevention. 

i 

■ Les rlsques prolessionnels sont multiples : 

- risque chLmlque (solvants, plumb, etc.) ; 

i 

- risque blologlque (accident avec exposition au sang) : 

- risque physique (bruit, vibrations, rayonnements lemtsants, etc.). 
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II exisle trpis Tiiveaux de prevention ; 

■ primaLn? : 

■ secondaire ; 

■ ter t Lai re. 

1) Prevention primaire 

• ULminuer I'lncidence des phenom^nes morbides en relation avec une activity 

professionnelle (accident de travail et maladle professionnelle). 

■ I.'lTi moyens mis eil teuvre stmt collect Lis el eomprexmcut par ttemple : 

- revaluation des risques ; document unique, visite de poste, reseau de sur- 
veillance, regi sires de maladies prolesslonnelles. des accidents de Ira- 
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-la suppression des risques ; limiter ou snp primer rutillsalion de produits 

dangereux,,. 

■ Une Inlormatlon et une formation des agents de prevention et des salaries 
exposes. 

■ La mise en place de bonnes pratiques (slgnalssation. hygiene generate. etc.), 

2) Prevention secondaire 

■ Dim inner La prevalence de la morbidity. 

■ Les moyens mis en oeuvre sont collect ds et individuals. Ms comprennent par 
example : 

- revaluation des risques ; 

-la suppression (les risques. 

■ Une information et une formation des agents de prevention el des salaries 
exposes. 

■ La mise en place de bonnes pratiques (serialisation, hygiene genera ie, etc.)- 

3) Prevention tertiaire 

■ itvLhtr I 1 aggravation de maladle d’origine professionnelle et favoriser I 'inser- 
tion des person n us handlcaptcs. 

• Adaptation ou changement de poste. 

■ Kedassement professionnel, 

B. Acteurs de prevention 

Ausein de lentreprise, 1’employeur, le m£decin du travail, lel'HSCT ou les d£l6- 
gu€s du personnel sent les princlpaux acteurs. 

1 ) Comite d' hygiene, de s ecu rite et des conditions de travail {OHSCT] 

■ II est obligatoire dans les entreprises depiusde Erl} salaries. El comprend : 

- le chef d'£tabllssement ; 
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- une delegation d u personnel : 

“des invites : m^decin du travail, chef de s^curit^. aulres... 

■ II a pour mission de ’ 

- contrlbuer & la protection de la sanl£ et de la security des salaries : 

- ameliorer les conditionsde travail. 

■ II peul dans certaines slluatlojis se faire asstster d’un expert. 

■ U CHSCT se r^ynit an motnsune lois par trlmestre et apres cliaque accident. 
El doit egalement fire convoqu£ si deux de ses alembics en font la demande. 

■ L’employeur doit fourrdr au CHSCT ton tea les informations necessaires h 
rfsuftrdctilc sa mission en lui transmcllaot une lots par an : 

- un rapport snr Ja situation de F^tablissement dans ie domain? de Fhygiene, 
de la security etdes conditions de travail ; 

-tin programme annuel de prevention des rlsques prolessionnels et d'amillce 
ration ties conditions de travail. 

■ En I'absence de CHSCT. ce sonr les del£gu£s du personnel tjui exercenl les 
attributions nornialemenl d^volues au comile. 


£) Organismes de prevention 

• Les mlnlsl&res du Travail et de la SanM financent des organ lames Intervenant 
dans la prevention : 

- ARACT : Agence rationale de I'amelioration des conditions de travail ; 

-» Alssaps 1 Agence iranfaise de s£cur1t£ sanltaire des prodults de sante ; 

- CRAM ‘ Centres rfcgkmaux de Insurance maladie. 

■ Des, Institutions privies ou publiques s’investissent dans Ja recherche et les 
Etudes de nouveatnt mat£rJaux. machines, equipements de prevention, etc. : 

- INKS ; Institut national de recherche et securite ; 

- INRETS 1 Inst i tut national de recherche sur les transports et leur sdcuriti ; 

- IRSN : Inslilut de radlnprotection et.de sflrelf nucl£atre. 

m L'inspection du travail et les CRAM ont phis une activity de contrdle dans les 
entreprises. 

€. Moyens de prevention^ 

1) Prevention collective 

■ Concerns tons les moyens riahsis pour dimLnucr le risque k I’tchelon d’un 
group? e*pos£. 

■ Elle est la premiere a mettre en ceuvre avant ia prevention LndLvlduelle car 
plus eificace. 

■ EJlecomprend parexemple : 

- revaluation des rlsques : analyse de poste, analyse de 1 'exposition, recense- 
menl des situations a risque, recensement des personnels exposes, mesures 
(bruit, dosage atfllospberique com parses a des valours tinnitus rgglemen- 
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El taires ou non, analyse du danger (effets des produtls sur L 'organ ismtr hurnam, 

£liquelage ties products chimiques, bibliographic--- 1 ) ; 

Bt - (emplacement des proc£d£s les plus dangereux, remplacement de prodults 

toKlques, ^tlQuetage... : 

- equi percent de sGcuril£ des machines ; 

- travail tits syn tfrrnti dos, cloisounc-menl des posies : 

Cfl — signalisatlon ■ 

- systems d'aspi ration el ventilation g€n€rale : 

- itilornidliim du personnel ; 

B] — formation aux geslts tie premiers seeours, an* gcstes A hire «n cas 

d'Urgciic:c, a la stkiffit^ (feu, Kifilitsion. c hute cTengin, diversion de produit 
dii unique, (itc.)r 

2 ) Prevention tadividuclle 

Quarnl la prevention collective o'esl pas sufRsante, quo Itr salaritf reste expose 
de manure non iivgligoablr a uti risque ou lorsquu la prevention collective 
ti’csl paS applicable, on utilise des EtquLpumcmJs d( prevention individual le 
adaptee au risque (Pit masque cliiruigical n'est pas ( -di race centre les ga* toxi- 
quea) : gatats, masque, casque at chaussures de security, lunettes, protection 
auditive, etc- 


IV. SITUATIONS A RISQUE 

A, Exposition aux solvants organiques (tableau n° 14 du regime general) 

1} Definition 

a U:s solvants sunt utilises : 

- dans I’industric chlmique comma agent cTextractinn, de purification ,de syn- 
thase. conume di&snlvant {les rfeiues. veml®, peinture, coltes, degraLssant des 
pieces [iicluLLiquus, nclloymit k sci: du ling*’ ; 

- dans l industtie phar mace unique (prlncipe actlf m^dlcamenteux). 

• Gax volatiles, les solvents sonr absorbes majoritairement par voie respira- 

m tnirr. Trtts lL|Hipbi]*is. ils soni ubsorbes uussi per vgie perrutsn^e. 

m Par cette propri£t£ chlmique, is se bent aux Elements gralsseux et ont deux 
m eflets majeurs : attelntes cutan£eset neurologlqoes. 

2) Risque 

Leurs eilets sur la saute 1 soul les siilvanls : 

• tmbeite aigue ; 

- neurologique : c£phal6e, naustfe, sensation 6brieuse, cmtia ; 

- irritation ; tanllure ; 

- pAe. L Lii]lo|iathi( d 'inhalation. 
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* toxicit£ chrnnlqun : 

- irritants cutanSo-muqueux (derimte. brulure. kgralile, phary Agile,..) : 

- d*presseurs du avstemr, ncrveux central (syndrome psyc ho-organique) 
ent rain ant rftift innibb do I'attention. une fatigue, des irsomnies, des trou- 
bles de I' humour jusqu'au syndrome dement id XS3DB : 

- fcetotoxiques (malformations, fausses couches) Mlil1 '" ; 

- attelnte r£nale : aggravation de mated ie renate pre-existante : 

- atteinte cardiaque si forte exposition avec troubles du rythme ; 

- atteintes partlcuheres ; 

* jLEtumpjthiH peripheriqufc avec le n-hexane, 

* h£mopathle (leuc£mie myeloide chronlque) avec to bem&ne, 

Afin d'apprdcier l« risque reel! enccniru par les salaries, ii taut : 

■ analyser I 'exposition : 

-^valuer la consommaUon quotidienne de produLts (compter ie nombre de 
bldons utilises, etc.') ■ 

- rti:en*er le tiombn* de salaries exposes r^piii^rement ; 

- mesurer la concentration atmosph£rlque sur les Lleux de travail h comparer 
avec les concentrations r^glementaires (VME : vaieur maximal* deposi- 
tion) : 

* co pratique die *»t realise* par des capteurs disposes sur les tieux de 
travail ; 

* on petit aussi ^valuer (’impregnation des salaries en mesurant la quantity 
de produit ou metabolites dans les iiquJdes blolqgiciues (IBE : indicn biologi- 
que d 'exposition) ; 

* si des dements paracliniques intuit rent une exposition trop importante 
(> VME) ou une intoxication, le sateri£ est rendu inapte Jusqu'S ce que les 
conditions de travail soienl gmeliorees. 

■ * -dimer le danger ; 

- recherche bibliography ue ; 

- £t lido* tm Conrs. 

3-J Prevention 

II taut verifier ct anteiliorcr la prevention dans I'enlreprise 
m protection collective : 

- ventilation m^canitjue adapt** t 

- aspiration tit's vapeurs a la source ; 

- sigrcaLisation ; 

- £ viter les melanges ; 

- replacement possible du tnxique par un autre moins noclf ; 

- re pas utiliser pres d’une source de chaleur : 
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- Education (ne pas tenner ni inanger) ; 

- inhum ation el format Inn dtt ittrsonnd {termer les (tidoris, otivrir b fen«- 
tres si pas de ventilation, ne pas se nettoyer les mains avec ces produits) ; 

-points d'eau accessible*. 

Par ail lews, les industrial* ne doivent pas commercialiser des produSts ccmte- 
m rant plus de 0, 5 H l> de benzene. 

■ protection irdividuelle r 

- porter des gants et des masques adapt#* lots de I’utlllsation des ces pro- 

EC dults. 

■ surveillance m^dkale : 

- d£plster les sympldmes (examen dinlque. dosage d'lBE, NFS si besoLn . ..) ; 

- fie pas met t re jpl ns -lies patients prbenlajLt mir runt ret-i nd iration pussihlg : 
antecedents ficuroiogiqurs,,, ; 

- changer lie |H)sh? les iemir.es enceintes . 

M m d^ liirer rn :i i-ii hbcl i profession nelte cl^ diiverle d-p svrnptiiines 

la surveillance des effets fb solvents a grande ec belle snr la sant# est primor- 
dial. l,e BEH du 27 octobre 1998 monte (‘importance de la mlse en place de 
reseau de surveillance en agriculture oil les moyens de precaution sent trfes 
limites, 

Dr Exposition au bruit (tableaux n°42 et 46 du regime general) 

1) Definition 

■ L"[i bruit est ulnrsgereus ties lorn t|u'il est inlense, aigfi, Lmpulsionre] per^U 
sur une l[]figiiL L period*; tie travail. 

• Les metiers exposes soul par example : les travaux de martelage, de forage, 
de projection, de fraisage, d'emboutelllage. tron^onnage, broyage. 

21 Risque 

■ L'escposition concerne les iravailleurs du posle mats aussi leur entourage. 

m La surdlt# professlonnelle au bruit est reconnue dans le tableau n'42 et est 
Lyplquement une surdJt# de perception bl later aLe, sym#trlque ne s 'aggravant 
e pas apr#s I'arret del 'exposition. 

• La mesure de bruit se fait par un sonoirtelre (mesures instantan#es) ou un 
dosim&tre (mes tires surSheures de travail) ou quelques fols les deux, 

• La surveillance medicate comprend I'examen ctinique et en particulier une 
oloscopie : 

- eliminant Les diagnostics differentials (surdLLe toxique, „) : 

-on rec hercli ant des centre-indications au post© (antecedent cocbleaire, 

<»(us ponginsc, |H!rh nation tympan i quo). 
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■ Les tests d'audJm£lrle tonale deplstetu une balsse de Paudltlon. les autres [|] 
explorations sont faltes par un ORL JBBSB9I. 

■ La surdltG professlonnelle secordalre au bruit suit une Evolution en 4 stades 
(d^genirescence des cite des cellules neurosensor Idles) ■ 

-fatigue auditive ; 

- latence ; 

- scotome a 4 OtK> Hz ; 

- surdlt& Instance Irreversible. 


■ ly# s urd i t e professionnelle est aggravee par 9a presbyacousie de senescence. 

■ Lb bruit cree avssi une fatigue, line anxiety, un trouble de 1'attention. 


3} Prevention 

• Prevention collective, elle repose sur : H 

- une meilleure conception des machines (encolfremenl. insonoris-ation) ; 

- un traitement acoustlque des iocaux : 

- une diminution du nombre de salaries exposes : 

- une signal I satlon des zones bmyantcs ; 

- une formation du personnel au risque cl aux moymui tie prevention- 

■ Prevention Indlvldudle; (.'utilisation des casques et bouchons d'oreilh? [>1 

les ou Jetables constitue la, seule prevention Individ utile, quit IVmployettf doit 
Ukjalement assurer. 

■ Surveillance medlcalc parexamen clinique cl aud Lumet rie. ® 

■ La regie mentation (d&rel de 2006) determine mi seuil de SO HB dit d h alerte„ 
qui impose que solent mises a disposition les protections individnelies. 

■ A part I r de 85 dB, seull de danger, I’emplnyeur d oit s'assurRr quo ces protec- 
tions sont bien port fees. 

m Pour ceuK exposes 4 plus de 87 dB, jI eat rpmis une ficlie iS’exp^Llrinn et le M 
dossier est conserve 10 ans aprte cessation d’activite. 


t Exposition aux vibrations (tableaux n c 97 at A9A du regime general 
(RGL 57 et 29A du regime agricole [RAJ) 


1| Definition 

■ D‘upres la r£gLemeutulion on dURreiuit.* : 

- vibration transmlse aux mains el aux. liras: vlbralltm nmcarijque qui 
enframe des troubles vasculaires, des lesions ost^oarliculaires uu des trou- 
bles neural ogiques ou musculalres (tableau ti' r 69) - 

-vibration transmise a 1 'ensemble du corps: vibration m£canlque qui 
enframe ties lombalgies et des mlcrotraumati&mes de la colonne vertebrate 
(tableau n 97) ' 
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■ Ij *5 vibration! stt d^finissent selou leur frequence el leur amplitude. 

2 } Risque 

l.es alt-eintes soul variables seion lt*s ir&iutrjicus : 

a) frequences inferieures a 40 Hz 

Cf stint celJes ties inarteaux-piqy eu rs . ELEkk stun ruspmuiablus dc : 

■ Arthrose hypenostosante du coude. plus rarement de lepaule on du poignet 

■ Necrose aseptlquedu semMunalre. Elle se manlfeste par : 

- unedcmleurdu poi grist ; 

- une limitation des mouvements d’exten&ion ;; 

- une douleur & la palpation de la fossetle dorsale du carpe. 

■ Nftt:rtise aseptique du soiplnndc. Cette uLLdiite s undent surloul s ! il y a trau- 
inatismes repetes de I'eminence thenar (1 'V, des sujets exposes un sunt 
attei ms). 

■ Epicondylites et ^pitrochl^ites. 

■ Syndromes du canal carpien. 

■ Troubles angiprtcurol i q u«s (pen frequents). 

I?) Frequences comprises entre 40 et 300 Hz 

■ Elies se traduiscnt par d«s displacements rie O.ii £ 5 mm. 

■ Elies sent produces par les machines tun mantes dir type me viruses. 

■ Apparaissent des troubles angioneurotiques dont le syndrome de Raynaud. II 
s'agit d'une lsch£mle dlstale Jnduite par les vibrations. 

c) Frequences sup^rreures a 300 Hi 

m Ellei se tradnlsert par des d^plscemenrs de qui-lqm-s rentiemes de mill i me- 
tres. 

■ Elies sunt dues a tuus Ses engins tournant £ haute vllesse (pollisseuse) . Les 
vibrations entralncnl rapidemnnt aprfes I'expo.slllon un tableau eon$lUu£ par : 

- paresthesias, sensations dc Uni Lure tie la main qui lentemenl romonlercmi 
jusqu'l r^pnule ; 

- hypertonic musculaire; 

-mains rouges et ®d£rnatiees. 

Dr Affections dues aux chocs repetes 

1) Pifisiitiaq 

m Certains travaux ne cess item I' utilisation repetce du talon de In main eomme 
oyiil de percussion fllrocltt- 

■ Ce geste profession net peut etre a 1‘orijginc du syndrome du marteau liypilh^- 
nar. 

■ II s'agit d*wn acces ri 1 ischemia distale limiteau terrlluire de Earttre cubit ale. 
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2 ) -.'i ••.■:: .n 

La condulte prolongs de vfihJcules peut entralnerl'apparlllonde : 

■ lombalgles ; 

■ dorsalgles : 

■ jDmbosdatiques ; 
m lombocruralgies. 

3) Prevention 

La prevention repose sur : 

w ie choix de machines ergonomiques ; 

• la limitation du temps ^exposition aver install ration de pauses ; 

m la recherche d’autrtw pRK,:ikl^s ; 

■ 1’lnstallatlon de polgr^es on slfege anti-vibrations ; 
m la surveillance mSdicaie. 

E, Exposition au plomb (tableaux n°1 et 1 8 du regime general) 

1 ) Definition 

■ Nature des expositions professlonnelles : 

- extraction cly plomb, fonte. batteries ; 

- travail sur cables ; 

- fabrication de pigments ; 

- refection de bailments, etc. 

■ L'absorpLlon professlonnelle est resplralolre par Inhalation des vapeurs el 
pOuSSi^reS de plomb. El It* esl c lajiaig LJHinent di^slivE* chei 1 'enfant LESSEES . 

■ Utie fois absorb^, le plomb se fixe principaJement dans I 'os. Le plomb sanguin 
est majoritaLrement drylhmeytaire el perturbe la. sy utilise de I'hfemu inbibant 
I’heme synthase. 11 en r&uile one acc unmlation d'ALA (adde-tlelta aminol£vuli- 
nique) el dele! prOlOpOrphyrine ziilt (ZPP). pnodnil * de synthfese inlerni^diaines. 

2) ••. i • 

Les efft'ls Sur la sUMt* Sunt : 

■ toxfeite algue : rare,, comprenant : 

- des sigtses digestifs (dauleurs, diarrhoea, vomlssements) : 

- des slgnes h4matologlques avec bemolyse : 

- des attaints renales el hepatiques. 

■ toxlcite chronlque : saluniLsme : p] 

- atteinle digestive : douieur abdomlnale, constipation ; 

- atteint e neurologique " 

* neuropathies pGriphGriques (paralvsie antibrachlale), 

; l gljpd material 



• aftrinte central^ avw irritabilire, trouble flu sommeil, conduisant I line 


forme plusaigue crmprenant line apathie, des convulsions et urt comaavec 
hypertension intracranieme ; 

-atteknte h£matologlque t anomie normochrome, norrnocytalre ou microcy- 
laLre, due i u lie perlurliatiml de La Synthtfie de l'toie mats aussL A iuh- t«xi- 


fUt: rtietnbranaire directe, Rile est decelable a part if d'une plombemie Si 


4-LHJ n i it; rogrammes/L 


ITEM 2?? 


- attelnte r£nale : tubulopalhle proud male avec tulle de proisHnes tie bas potdx 
ulijIeL jlEiirc. Push apparition d'unc fibrose tubulo-iiiturstitielle ; 

- atteinte osseuse ; ostfoporose, reiargage de plomb stocks daral'os irab^eu- 
laire avec risque d'acc^s algu de saturnism? l 

- t^ratosftne, fietotoxiquc : 

- signes d 'impregnation classlques mais rares : llser£ de Burton, semis de 
Son kin. 

■ Or evalue le risque encouru par lea salaries en pratiquant un dosage atmos* 
piherique. dont la I i mite maxi male admissible est de 0,1 rng/m' 5 sur Si heures de 
travail. Si eette vaJeur esl d^passde. un nouveau controle est eflectud. 

■ Surveillance ni^iicalc : 

- eJie est renforcee si I'atmosphere contleni plus de 0.05- mg/m 1 : 

- f ile com preii lira un exaulen c Unique templet, uile NFS, unf cr&ttijieniie et l« 
dosage dbm Lodifateur biologique (ALA urinnin- on J!PP plasmatique) : 

-le dossier contlent la ficbe deposition et JL sera conserve 50 ans aprfes le 
depart du salarle : 

- I 'aptitude est riiscutee en fonclion He* result at* : 

- un salaric pent etre iriapte tempo-retirement , le temps gMsur lui devacuer le 
plomb (trailement medical) el pour I’entfeprlse d’adapler la protection. 


3 ) Prevention 

prevention collective et indmduelle repose sur : 

■ le control© de I'exposition atroospherique ; 

■ La substitution si possible : 

■ le cagvtage ries poussierus a la sourre ; 

m le travail en vase clos avec vestiaiies separSs (vest Lai re propre de velemerts 
de vllle et sale avec les veiements de travail) et douches ; 

■ la formation et I 1 information du personnel ; 

■ La protection indlvlduelle: gartts, chaussures, masques, coiffures et vete* 
ments de protection selon le niveau d’exposltlon ; 

■ L'4vlction des femmes enceintes, des Jeunes travallleurs, des salaries ay ant 
des antecedents hfmatologiques (tfialass4mle, deficit entiCPD) : 



E'ivironnement pro^essionne) et sente 


■ La pratique syst£maLLque & 1’embaucbe d une IV FS, une plombemie. un dosage 
(PALAU (icick c liiLt a-din Lnod£ vu I i niq Lit urLuaire) et creatinine plasmatlque. 

F. Exposition a Lamiante (tableaux 30 et 30 bis du regime general) 

1| Definition 

■ Leterme d'amlante regroupe des fibres mlrkrales naturelles apparlenant aux 
groupes des serpentines et des ampfilboles. Ces fibres ont de multiples proprie- 
ty's physico-chl mlq ues : resistance a Tusure, d La chaleur, de foible conductivity. 
Cest pourquoi I’amiante a Icmgtemps utilise -dans les mater Laus de BTP (pla- 
ques ondukes, plaques jsolantcs, faux plafonds, endults de tuyaux. etc.). Or on 
suit [iiaiiiteiiaitt qu'il js'aq^it d un pmduit cut ueri gene. el son importation ei) 
France est interdite depute 1997. 

h Les expositions sort! multiples : 

- eslraelion de mineral deroches amlantLfdres ; 

- manipulation des produils cont errant de I 'ami ante (atwante-ciment, 
amiante-plastique, am i ante-caoutchouc , garniture de friction, etc.) ; 

- calorlluge-age de produils amlantes ; 

- demolition de material!* nontenant rie I'aftijante ; 

« filage et tissage de* fibres d'ami.mte , 

- usinage r pommage, decoupe de produits amiantes ; 

- pose at depose de produits amiant^s ; 

-entretlen de surfaces contenant de ramlante (dalles de sol), etc. 

■ l a, penetration so fait essentiellement par inhalation de particules en suspen- 
sion ; 

- le dlamttre des fibres determine la profondeur de poumon attelnt et done la 
dangerosite de ce produit : 

- les fibres sc dtfposeni sur les bifurca tions bruiidtiques mais cu t en ret route 
aussi; dans La plfevre et les ganglions lymphatiques. 


2 ) Hffqm 

■ La toxic i to est ehmnirjue avec: atteinte pulmoiuiic! inajoritairement : 
-attesnte du poumon : fibrose pulmonalre ou asbestos? 2 


- atteinte de la p lev re j plaques pleurales le plus souveni park tales calclfites, 
bLEat£rale& et fibrose pleurale par reaction Inflammato-Jre assocMe parfois & 
d-iws at^lectasic* dViir-oukmeni - 


-cancers pulmonaires ; cancer bronctio-pulmoraire et mesotheliome 
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■ Une toxicity aigue avec exposition massive a des pousskres est possible mais 
le mecanlsme est non spkclitque de Lamlante et la prise en charge sera sympto- 
matique, en milieu hospitaller pour eviter et sur veil ler I apparition d’une 
d&resse respiratoire. 



3J Frfvonttort 

La prevention se base sur une r^kmeutJ(ion tres stricte avec ties obligations 
dllfErentes selon les aciivitEs : dEcrel du 7 tuvrii_T ]fl96 relatif a la pmtection 
de& travailleuCS contre I'iriialaLiim d« poLissi^rEUi d'UlllAntt, mod die par le 
dec rut du 2:i duL^mbre 2im. 

a) ft'EverthOrt collective 

• EJle se base tou jours sur 1'inEormation et la formation ties salaries sur les ris- 
que® medtcauK, les moyens de prevention et de protection! Lndividuelie. 

■ li sera tou jours nEcessalre de Ealre une Evaluation ties rist|ues el ties runt ro- 
les rEgullers tie La teneur en fibres dans I'atmospltfrre. 

■ Les zones de travauv. devront Etre Le plus souvent en appareils do* par un 
confinement de la zone, avec dvs systEmes d’&spiratjnu tie inmissieres on 
quacid cc n'ts! pas |HJssLble dans ime atmosphere hiimide pour Eviter le sou la- 
vement. des particuJes, 

m ijes d whets suivent un parcours blen defini, dans des conteneurs Blanches et 
(tlquetes. 

b) Prevention individuette 

m Les ouvrlers doivent pouvolr changer leur ten Lie et rentrer propres A leur 
domicile (risque de cancers survenus chez les personnes de I 'entourage apres 
avoir lave les bleus de travail...). 

■ Ils ont de* apparel is de protection resplraloire efficaces, de* stirbluuses 
Lm permEables el jutables, 

■ Le mEdecln du travail a pour mission tie contrftler les chanliers el tie dormer 
son avis sur tea mesures de prevention. 

■ ]] m huKra uue surveillance ranforcee des salaries exposes. 
m Avatil I’embauchc, il devra : 

- Eli miner les aniEcEdents pulmotialres susceptibles d'Stre aggravEs par 
^exposition (as t bate) ; 

- Evaiuer la capacitE b. travaltler dans des conditions physiques difftctles 
(avec masque, milieu parfois humlde, survetemenls iourds) : 

- comprendre 1’utlllsalion de moyens de protection Indlvlduelle ; 

- completer revamen par une radiojjraphie des poumons el des ERR qui servi- 
rort d L exameu5 initiaux. 

■ Pendant I'titposiUori, une radiographic tie thorax el citrs ERR sennit nrateees 
tous les 2 aus, 1,111 examen Clinique est ellwtuE cheque annwt- 

■ A ia sortie de I’entreprlse, ie mEdecin remeltra one at testation d expos ititmet 
□ne ficbe deposition afin de permettre an ualariE de poursuivrc une sur- 
veillance rEguliEre elite surveillance post-proEesslonneflle. 
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• Si k salari# n'est plus expose mais travaille tou jours dans Tent reprise, il b^ 
ftclera d'une surveillance post-exposition. 

4} Irdemni&ation specifique 

■ Eri cas d'apparil ion de pathologies flues a I'ajtiianie, Is: salari£ sera prts «n 

charge par la Seen rite sociale et le FIVA (Fonds d'indemnisation des victims de 

ramiantej . 

■ Le FIVA esl un etabllisement public national a caractere administratif place 
sous la tutelle des mi mist res charges de la Seen rite sociale et do Budget. 

■ 11 est finance par une dotation annueLLe de I Etat et de 6a tranche accidents du 
travail et maladies professionnelles de la Security socLale. 

■ Les personnes victim es de pathologies li6es a 1'expositlon A I’amiante et leurs 
ayants droit peuvent obtenlr du FIVA la reparation Integrate de leurs prejudi- 
ces. Cette Indemnlsatlon vient completer celle rdalisde par allleurs, notarnment 
par les regimes de SScmrlte soelale, pour assurer une reparation Integrate. 

■ Le FIVA permet d’evlter aux vlctlmes une procedure conlentteuse. 
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Environnement professional et sante. 

Prevention des risques profession nek. 
Organisation de la medecine du travail 

• Le medecin du travail est un acteur de prevention et de conseil intervenant 
dans 0 : 

- ] 'apt it Lid l: du salarLe au posit 1 de frauail 0 ; 

-le depistage de maladle professlonnelie oude pathologic contre-indiquant le 
poste 0 i 

-la protection de* salaries [Jar mise en place d\ine prevention collective et 
Individuelle 0 ; 

-la format i or et 3’in formation des salaries 0: 

-Ja surveillance medicale simple on renfqrc^e 0. 

I Son action so divisc (to : 

- activate de tiers temps avec visite des posies de travail 0 : 

- vlslLe medicale : 

* dembaucfie. 

■ systematise, 

* de reprise, 

* de pr£-reprlse. E ] as d’aptitude lors de cette vlsite 0 . 

■ Le risque prof e&sionnel est la multiplication d’une exposition et d'un danger ; 

- exposition : nombre de salaries exposes,, temps d 'exposition, presence ou 
non de ruoyens de protection, meirologie, dosage d'lBF H ; 

-dangers recensement des situations dangereuses. £tlquetage, bibliographic, 
Etudes 0, 

La prevention de re risque piofessionriel est i la charge de I'employeur, con- 
scilLr: par Le m&decln du travail. Suite a revaluation de ces risques professiuii- 
nels, I’employeur dolt r^dlger un document unique, £num£rant ces risques et 
les rnoyeus de prevention mts en ceuvre. 

■ La prevention peut etre : 

- prtmaire {diminuer 1 'incidence des accidents de travail et de maladies pro- 
fessionnelles par la formation et (’information des salaries) 0 : 

- secondaire (dlmirtuer la prevalence et la morbidity par la surveillance et le 
depistage de pathologies professionnelles) 0 ; 

- turtiaire (^viter I 'aggravation par I’evLctlon au poste et faclllter la reinsertion 
des salaries malades) 0. 

■ Fn prathjoe, dans I 'ent reprise, dims, preventions sunt el r^EiLiscr 0 : 

- collective : moyens realises pour dimtnuer le risque t'echelon d'un groupe 
expose par rem placement des toxiques par des produits tnoins nctifs, signali- 
sation tlu danger, travail en vase clos. Information, formation, amenagement 
de poste, security des machines.... ; 

- Individuelle : equlpements de prevention personnels. 

► 
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Fiche Dernier tour 


• Risque chimique ; 



Solvarrts organiques 

Ptomb 

Modes 

<J'e*pwitien 

Vgleurs limites 
reglem-entaires 

Respiratolre et cutanee 

Variable velon les solvent * 

Res pirate-ire 

Concentration din* air < O.HJ mg/m 3 
IBE lirmite : 300 pg/l choc lg femme et 
400 pg/l dhez I'homme 

Signes clinique* 

IMeurqlogiques 

Irritant* cutem&o-muqueyK 
FtEtotoxique 

Digestifs 

Hemal ologiquos 

Renales 

Neurologiques 

Ftsetotoxique 

Surveillance 
mf-dlcal* *t 
technique 

M£trologie : dos^gy 

atmospMiriqve 

Bi ometrolog ie : dosage de 
reiidus urinaires ou leurs 
metabolites 

M^lrologie : dosage atmpspheriqufi 

Biometrologie ; NFS, pi ombem ie, 
dosage des ALA urinaire, 
creatininemie, dosage des ZPP. 

=> surveillance medicate renforege a 
panir de 0,05 mg/m^ d*nS I'arir ou *1 
plombemie > 2GG ug7l chez I'homme et 
100 pg/l cbez la femme 

Prevention 

Collective . ventilation, 
aspiration a la *oor«, 
substitution si possible, 
utilisation mini mate de 
pra-duit 

Individually : imaaque til 
gants 

Collectives peinture au plomb 
interditf, substitution des prpduiH r 
vase dos, captage a la source, 1 oc-luj* 
amenages (vestiaire double} 

Individually : gants, masque, 
v^tements de protection jetables 

Tableau de 

maladies 

protesionnelles, 

N* 04 du RG 

NT 48 du RA 

N g 1 du RG 

N‘ 16 du RA 


■ Risque physique : 



Bruit 

Vibrations 

Pathologies 

assodees 

Surdity de perception bilaterak 1 
symetrique et irreversible 

Unions vSSOuleire* 

Lesions ost&e-articul-aires 
Lesions neurolog iques 

Limites 

reglementaires 

e*i*tantes 

> B5 dE entralne une surveillance 
speeiale 


Surveillance- 
medicals et 
technique 

Sorwenttrl* ou dosimitrie sw les 
lieujt de travail 

Otascopie et audiometrie tonale 

icemen dlnlqe* et twit 
adaples on fonctior des 
etiologies l.radio, EIVIG} 

Prevention 

Collective : machines adaptees, 
ersceffrement de li tone bruyioie 

Individucllc : casque, bauchons 
d'oreille 

Amelioration ergonomique 
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Am^nagement de* lieges 
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| ITEM 109 

Accidents de travail et 
maladies professionneltes : 
definitions 


f 

Tour 1 

Tour 2 

Tour 3 

Dernier tdiir 

Date 






GBJECT1FS 

* Definir un accident de travail, une maladie profesakHlnede, uric incapacity penna- 
itcnic. une consolidation 

* Sr rep£rer dans Its procedures et en comprendre Ees enjeux 


LIEN TRANSVERSAL 


IT!* 10 * 


Envircmnement profession nel et sante. Prevention des risques profession- 
nels. Organisation de la medecinedu travail. 


Supets to m> be 5 au contours de l J Internet et aim ECN ; 199?, 2004, £007 

1SBST ; citli 'rac' i3k ■.]t!;vil If i. _ Il+ , a un ptiiilrt; uri bUlimcul. PnK&Jurt! de la dttLaritlsMi de I'acCidntl de travail. 
Procedure de I'UMemii Million. Actions du mfrdecln du travalt. 

JC"31 : li initkal^it* J • its- i ini “fldit <l<* Kmilewmeiil. Dfifiiiirimn d nil nmdeiil dfi travail. 

SMf : Attidtih: pjuleddlutinel du. tHHilai'i)tcr. DlaipiosUca clinlque ti par-ad In t-i] tie. McKdalites de-d&d oration. Kr£- 
vcfiliiMT- iadlridudl'-rt collective. 



CONSENSUS 



* Aucune conference de consensus n’exJste £ ce jour sur ce thfcme. 


POUP C OMPRENDFtE.'. 

■ Les accidents de travail (AT) et maladies profession nelles (MP)sont pris en charge 
par la branch? AT^MP de la Securile sociale (autres branches ; maladie, vieillesse. 
fa mi lie). Leu re definitions et leu re modalities de prise en charge sont reglemenfees 
pur le Code de la Sec u rile .soctule. 

■ Em 2003. la bianuhe accidents do travail et maladies professionncILcs de la Caiase 
nalionale d 'assurance maladie des travalUeurs salaries (CNAMTS) a indemnlse 
1.5 million d'aecidenls du travail Parmi ces accidents, 750 000 on! don me lieu a un 
arrei de travail, 
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■ A I'&tieLon national, on compte environ 4 1 accidents du travail avec anel de travail 
pour 1 flOfl .salaries. Ljuir iiOmbrv tiabusu rnais Ie*ii r l| ravin': augments (I'aprHS unt* 
etude du Bureau international du travail. 

■ Certains secteurs d'aclivites sont plus touches que d'autres, II varie delM 
pour 1 0UQ dans le secteur des activiles de service (banques, assurances, etc.) a pres 
de 32 pour I OOU dans le secteur du BTF 

*11 y a mu* HLi^Mii'iiiiitkm dt:s declarations tie maladies pnrfesjionnelles, p&rct* que 
les salaries stint mien* ttslormes el les inedec;ins sont Tnieux formes. J] s'agit ausgi 
d'un axe de priori!# pour le minister? du Travail qui instate sur l’amilioration de la 
prevention \Ln 2003, tl y a eu 40 000 declarations de maladies proiessionnelles. Les 
lesions les plus frequertes sont les atteintes musculo-squeleltiques el articulaires. 


■ Afin de reduire ces accidents el maladies professionneh, la prevention est Toutil 


primordial. EUc doit el re prinnaife.secondaJre et tert iairc 


(TIM 10t 


■ Enliii, Le rolt! du m«dedn est «s{afemunt pnevtmlif, par revaluation drs. risque?; e?t la 
prevention collective et indMduelle qui doit etre mise en place ] 

■ Dans la fonction publique.on parLe d'accidenl contracts dans le service. 


HIM 1QE 


, I. ACCIDENT DE TRAVAIL 

-.eovjhm \B| A. Definitions 

Articles L 411-1 el L 411-2 du Code de la Neurit# sociale. 

1. Accident de travail 

■ h £si consld£r£ comme accident du travail, quelle qu'en soit la cause. Taccl- 
dent survetiu par Le tail ou ii T occasion du travail a Loute personne sal a nee ou 
trav&lllant, a quelque litre ou en quelque Lieu que ce soil, pour un ou piusleurs 
eraployeurs ou chefs d’entreprise. » 

■ II est pr£ds.£, d'apr&s la jurisprudence, que ['accident de travail est caractd- 
rise par Taction violence et soudaine d'une cause exterieure provoquent au 

H cours du travail une lesion de 1 ’organisme dans certaines conditions. 

■ Plus rteemment on note que « la brusque apparition au temps et sur les lieux 
de travail d'une lesion physique constitue Si elle seule un accident pr#sum# 
Imputable au travaLI. sauE preuve que celui-cl yest totalement stranger ■■ {cour 
de cassation. I$ 7 U). 

■ AJnsl, e'est & 1 ’employeur ou £ la calsse d’assurance tnaladie de prouver que 
[’activity proEessionnelle rTlntervient pas dans Ees lesions observes chez le 
salarid. 

2. Accident de trajet 

Est dgalement consider# comme accident du travail, lorsque 9 a victime ou ses 
ayants droit apportent la preuve que I'ensemble des conditions ci-apres sont 
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rein plies OL lorsquu Lcr’iquete- per me I a la calsse dn cliipiiser $ur ee point de 
pr^somptions suffisantes, l 'accident survenu & un travailkur, pendant le trajet 
d 'alter et de retour, entre 

a I* rhHwro prindpalt. une residence secondalre pr^sentant un caractfeine de 
stabilite uu lout autre Lieu nil le travuilleur sc rend du fa^ort habltuulle pour des 
motil? d'ordre familial el h lieu du travail- Ce trajet peut ne pas etre le plus W 
direct lorsque I e detour elfectud est rendu recessaire dans le cadre d'un covoi- 
turage regniier : 

■ le lieu du travail et te restaurant, la canline ou, d'une mantete plus generate, le 
lieu od le iravailleur prend habltuellemeut ses repast, et dans la mesure oil le H 
parcaurs n’a pas £t« intcrnimpu ou ddtournd pour un motif elicit par l\nt£r£t 
personnel et ef ranger au* recessites essen) Lelies de la vie cotifante on lnd£pen- 
dant de L'emplui, 

Dans ce cas, le saLarie doit prouver par des constats ou temoignages qu’il v a 
imputabUitg du trajet. Paraiileurs, un €cart de trajet n’ayant rien k voir avec le 
travail rend caduque cette imputabiJIte, 


Seul 1 'accident de travail benefit ie d'une presumption d L imputabi|it£, c;>st-a- 
dire qu'il est u priori en rapport avec le travail, le aalatk n'a pas besoin de le 
prouver. 

Ce nest pas le cas pour la maladle professionnelJe et I’ accident de trajet pour 
l-esqoels la victims doit prouver la relation entre les faits et le travail, 


B. Modalites de declaration* 

9 La victims doit prevent r son employeur par vote orale ou lettre recommandee 
dans Les 24 heures suivant I’accident. 

■ La vlctlme dolt se rendre diez le nkdecin de son cholx pour effect uer un cer- 
tifleat medical Initial oonstatant les teslons et preelser la durfre de l'arr£t de tra- 
vail consdcutif. 


i'CtvwHn 
[hrwMf lTrt 



M 

M 


■ A la Suite de I'arret de Ira vail «t ties solus, le mettecin nkligt? un cert i flea t 
mcdiCjl de prolongation si ties sains sonl tmctsre utiles, on un certifies! medical 
final quand les stuns ne sont plus nu l < s.h o i res, 

■ LVmployeur remet a la vlctlme une ieuille A 3 volets qul permet A la virtime 
d'etre prise en charge & 10(1 % dans les consultations m£d leaks, exainais et 
trallements. II peut contesler le caract£re proEesslonnel mals doit imperative- 
mens lournir le certlficat d’accident de travail. 


■ L' employeur redlge la declaration d’accident m 4 exein plaincs (un pour 
fempioyeur et 3 pour la catsse- prlmaire d ’assurance maladle jCPAMj). 

■ L'mriployeur doit declarer ect accident dir s tes 4B heures a la CPAM, m 



material 



• Cependant pour les accidents benins n'entramant pas de soins ni d ‘arret de 
travail, I’employeur pent notLher s implement 1 'accident dans un registre sans Je 
declarer A la eaLsse. 

■ A la fin des stuns, il y a • 

- gufrison avec retour & I’^tat antdrieur ; 

- consolidation, av*!C des sequcllcs definitives d<V riles dans un cert i heat 
medical dt* consolidation. Dans r« cas, it? mtldet'iri am^il tit? la Security 

stMjirtle examine le patient afin de lui attribuer ui taux d' incapacity perma- 
nente partielle (1PP) purport iornel aux sequeiles, qui determinera les indem- 
nifies du salarie. 

AlterHiun la consolidation [i’irrt.plit|ut? pas tmijcmrs xmt* reprise dt? Iravail, 


Rechute : 

■ peut SyrvEtriir apres tmiMjlidatitin OW gs.mrbson ; 

■ ne b£n€hcie pas de La prison, ptlon d'LmputabLht£ : 

■ tradult un fait nouveau (aggravation ou nouveLLe lesion) Imputable it 1 'acci- 
dent. 

La victime doit faire constater tes Ifeiorts par un m#decin. puis Eaire une 
demande dlndemrtisation aupres de sa came d’assurance maladie. 

C r Reparation* 

Llndemnisation est effective par la c»sw d 'assurance maladie des le 
dpLixiemf! jour de I'accident. Le premier est pris en charge par I'employeur. 

En cas de litige enure la CPAM el le salary La CPAM dispose de 20 jours pour 
contester le earactfcre profession net de I’acddenL 

1. Predations en nature 

■ Prises en charge des (rais de consultations., de trditeinents.de rfdducaliun. 

■ EH«S lit? stint pas limit fes dans Lk temps, #tant valalilfjs avart on a pres lafon- 
stilidatinn, 

2. Preitatiorts en especes 

■ Le jour de I'accident est integralemert paye par I’employeur. 

■ Ensuite, unn indemnity joumajicre est versfe par la Security social® four au 
long de ] 'incapacity de travail jusqiTa, la gu^rison. le d&es ou ] 'attribution 
d'une rente en cas de sequel les. 

m Elies ne sont pas imposables. 

■ Elies sort caiculees A partir de la base du salaLre de la demlere pave avani 
I'accident. 

■ Pendant les 28 premiers Jours : 60 % du salaire journalier. 

■ A partir du 29 * jtmr : 80 % do salaivu joumulier. 



Accictcri; sic Iravsi nt maladies picetssiorinel : definitions 


• Certains employeurs completent cette indeitiuisatitMi pour avoir un salalre 
complete 

3r Incapacity permarente parfcfelle fIPP) 

• En cas de slquelle. I« salari6 es§ exartiind par un medecln conseil de la S6cu« 

rite social?, 

■ Suite a cede visite est etabll un laux d L IPP, attributable h raecideni de travail. 
Ce clisff re pennet de cal oiler la rente versee a La victim? : 

- si IPP 10 a alors la victime re^oit un capital a 

- si IPP > 10 %, alors La victims revolt une rente trimestrielte eaten lee sur le 
salalre annuel el a partlr de la date de consolidation ; 

-si 10 % < IPP « SO % , alors rente - salalre x IPP/2 ; 

- s i IPP > 50 tfe, alors rente » salalre/2 ■ 1,5 x salaire x (IPP-50). 

■ Cette rente prend fin : 

- en cas de d£c£s si I’acddent est la cause du deces, les ayants droit pen vent 
obtenlr une parlie de Sa rente : 

-si I'lPP devient InJ&r ieure 5 10'% apres revision. 

■ L'IPP esl rSvl sable k 9a demande de ia victime on de la CFAM Lous les trois 
mois pendant deux an* puis annuel lemetiL 

■ L-e salarid a droit k une priorili tie redassennent dans l’ent reprise. 

■ 11 |K<ut lain* une ritinande de statut travail leur handicaps aupr&s de la COTO- 
REP (Commission d'urientalion et de redassement professlonnel). 

D. Litigos 

Les votes du recount snnt difE^rentes en fonction de* Utiges. 

• [,it|ge adlministratlf : en cas de non n»|xx:t des ridlais ou de dnute sur 3’espo- 
sitian, L'affaire est dirigee vers 9a commission do recount A I'amiable, Se tribunal 
du coutentieux de S^cnrite soci&ie, en chant tore socialc de In tour d'appet ou de 
cassation, 

• Lirigc medical : necessire une expertise medicate. 

E. Action du du travail* 

■ Visit? de reprise apres un accident Hu travail awe un arret du plus de 8 jouri. 
m Poire son avis sur 1 'aptitude du salaried i function de sequel les. 

■ Propose Tin amenagement de post? ou un reclassernent en function de* 
sequel les a I'employeur. 

■ tnforme & nouveau sur les risque* profess lonnels. 

■ Revise les m oyeris de prevention collective et Individ uelle si n^cessaire. 
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IL MALADIES PROFES5IONNELLES 

A, Definition s 

Article L 4£> 1-1 du Code de !a Security soclale. 

■ Une maiadle proEesslonnelle esl due a rescposEtion il lane nuisance chimique. 
biologlqueou physique et entralhant une alteration de la saute du salary. 

■ La notion de preemption d'nrigine esl partins difficile a etablir. Cest pour- 
quol la security soelale a ivgvu de* tableaux de maladie professiorwielle corale* 
nant plusieurs entires que la vlctime doit remplir pour etre Lndemnl&SeautJtre 
de maladie prufe*5ionrell& Ces maladies sont dates proEessionnetles Indemnl* 
tables. Cependant let tableaux sont r£v1 sables en function des donnies de 
sante publique. 

i. Declaration 

a Fails par le safaris, a son initiative auprfcs de la CPAM*. 
a Elle comprend : 

- une feuille de declaration remplie par la vlctime {imprint normalise vert) - 
-deux copies d’un certi first m^lital {imprim^ normalise violet) €tabli par 
tout medetrln, dforlvant la nature de la maladie el sped Rant les symptdmes 
mentionne* dans le tableau de maladie professionnelle. Le certlficat n'gtabltt 
pas la relation enlre Ea maladie et is travail du salary. 

• Classiquement cette declaration dolt etre faite dans les deux semalnes sul- 
vant I'arret de travail, 

• La CPAM envois une copie du dossier a 1‘lnspecteur du travail charge de la 
surveillance cte L'entreprise ainss qu’a L'employeur. 

C, Reconnaissance 

!• Hir presnmfe d 'origin? professkonnelle toule maiadle dcsigrfef dans un 
tableau de maladies prolessiunnelles el contract ee dans les conditions 
inert ion net* a cc tableau a (article L 461-1 du Code du travail). 

■ Ces tableaux, sont Crtts et modifies jiar [l(i:ret*. 

■ Ms cont ferment uu tit re, ties symplomes, un delei de prise en charge, les tra- 
vaux susceptible* de prnvuquar la maladie. 

- tllre : num£n> du tableau, affection en cause on agent causal ; 

“ symptomes: sympt times limltatiEs, ml: besom confirm^* par tics exanwns 
compL^mentaires ; 

- d£lai de prise en charge : d£lai maximal entire I'arret de I'exposltlon el la 
constatat ion de la maladie 

- travaux : Lisle parfols limitative mals le plus souvent indicative. 
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■ Farfois i] est sp£cili£ une duree minimal cTexposilion (par exemple, le cancer 
pulmonalre suite a une exposition & I'amiante n'est reconnu que si I'exposition 
eat au meins de 10 axis). 

Tableau 1Q9-J. Tableau de^ maladies secondares a Imposition aw wlvants organiques 


Designation das maladras 

Dela i de prise en 
charge 

Lisle limitative des travel w. susceptible* de 
pnovoqu-or ces maladies 

Syndrome ehrieux au narco- 
tlqw pouvant alter jwqo'su 
coma 

3 jours 

Preparation., emploi, manipulations des so-l- 
vantj. 

Trails rnenl des resines naturelles et SyPthi-ti- 
ques. 

Dermite irritative 

7 j'ours 

Emploi de vemis, peintunes, emaux, mastics, 
colies, laques. 

Product Ion de caoutchouc nature! et jynth£- 
tique. 

Lesions eczemattformes 
recidivaotes en cas de nou- 
velle exposition au risque 
ou confirmees par un test 
epicutane 

1 5 jours 

Utilisation de solvants comma agents 
d'extiaction, (^impregnation, d' agglomera- 
tion, de nettoyage, comme deca.pants. dis- 
solvantsou diluants. 

Utilisation de solvants en tant que reactifs 
de laboratolre, dam l«* synthase* organic 
quus, on pharmitoe, dans les cosm^tiques, 


■ C'est le mfidecin conseil de la iidcurite soclale qui vallde cette reconnaissance 
en maladie prolessionnelle, 

■ Un ayst^jne e orapl c mentaJr e de reconnaissance en maladie profess lonuelle H 
exlste pour les pathologies ne remplissant pas tous lea crLt£res : si Ja maladie 
existe et est mentionnde dans les tableaux mais les autres criteres non, ou si la 
maladie n'existe pas dans les tableaux mais est reiide au travail avec une IFF de 

‘IS Les dossiers sort prdsentds au CRRMF {Comltd regional de reconnais- 
sance des maladies professionnelles}, 

■ Le dossier comprend : 

- une demande tnotivde de la victlme ; 

- un avis motlvd du mddecin du travail ; 

- un rapport de femployeur concernant le poste de travail exerc£ ; 

- des rapports d’enquele lalte par les calsses d 'assurance maladie si besotn ; 

- un taux -d’lPE 3 fourni par le m£decin conseil de la S6cunt£ sodale, 


* Llmputabilite cJoit etre apportee par la victlme et le comite statue sur cette H 
impul ability. 

■ Cas particular des travailleurs indepeodanls : les maladies professionnelles 
sOOt settlement prises en charge en tant que maladies sauf : 

- s’il est COUvert par one assurance cnmpltfmcntaire ; 

- si la maladie a et e emit rad et: pendant un travail salarie antdrleur. 

□pv i:. ^ d mat i ial 
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O, Indemnisation 

■ La reparation des maladies prolesaionnelles en prise en charge coniine pour 
less accidents de travail, avec : 

- Indemnisatlon dies solns h 1 Oli 7 , \ 

- indemnity journaU£res ; 

- attribution d'ufl laws d'IPP aprts tansolidallon en cas de sequel les avec 
attribution d'une rente. 

■ la: saiarit: a aussL droit i une priority de reelassement dans rent reprise. Lin 
dossier pen! el re present© I la CQTOREP pour hue: declaration rli: statu t fira- 
vaillenr handle ape. 

e tnfin le salarie est protege lorsqu'il est attend d'une maladie d'origiw proles- 
sionnelle. D'apres le Code du travail : 

- LI ne pent etre licence par son employeur pendant ce conge maladie : 

- LI benefidt de formation professionnelie si necessaire : 

“ sa carrl'fere professionnelie ne pent etre remise en cause du fait de cette 
pathologic : 

“Si le sularle est reconnu Lnapte h la reprise, 1 employeur doit trouver un 
mnyeii tier rrclassunmiit ou (J'-amrhiayorniuit dtrpustc ; 

-Si rien n'est possible dans Tentreprisc, Le I Lcencienwnl ©si |H]SJilljLe, du client 
explicit© par 1 "employeur et assort i d'uru* indemnity suppltfrntmlaire. 

E. LitigOS 

Les voies de recoil rs sort identiques a cedes des accidents de travail. 

F + Prevention 

m 11 ne s'agit pas seulemert de declarer les maladies prolessionnelles mais de 
les prevenir. 

m ■ Tout meriucin doit declarer les maladies j caraclere prOfr$$ionn©l mats aussi 

loutsigne rilnloxicatlon ou maladie non dferltedans les tableaux. 

■ Le iitHlcdii du travail partlcipr k ha prevention des maladies proEesslonneh 
les : 

- en £valuant I'ensemble dies rlsques proFessionnels ; 

- en mettant en place une surveillance adequate des salaries ; 

-en mettant en place des moyens de protection collective et Individuelle. 
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■ Actions du m£dedn du travail : 

- prevent If : moyens de protection collective et IndMduelle en function de la 
rE^Jemenfatiun (travail en hauteur on suJvl des patients en contact avec 
ramiante par example) et dm donnees m£dicales , 

- avis d’aptJtude h la reprise systemat Lqw si pile fait suite & un arret de travail 
de plus de LI tnols 

- amenagement de paste on recla&sement en Eonction des studies. 
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Transplantation d'organes : 
aspects ethiques et legaux 


IT 

To ur 1 

Tour l 

Tours 

Dernier tour— 

Dote 






OBJ ECU F 

* Argumenter les aspects medicodegaiix el ethiques lies aux trarts plantations d h Ot®a- 
nes. 


LIENS THANSVE R SA LJX 


£thique et d^onlologie m&iicale. 


IlCM l 


GertlAcalg m^dlcaiuL el legislation. Pr^ve merit dorganes et legis- 

lation. 


CONSENSUS 



* Aucime conference de consensus n'existe b ce jour sur ctf I heme, Rites visent plus 
particulieremenl les indications et techniques tie transplantation Les testes rtgle- 
rtientairci sont Ln&ci'its dan it him 111 du Li v re II du Code de &ant£ publtkjue (articles 
L. 1231-1 ^L. 1235-7). 


1 

POUR COMPRENDRE . .. 

■ La transplantation est le seal mqyen de guerir de pathologies loutdes pour de 
nombreux m a lades renaux, cardiaques.Mpatiques.elc. EvJle existe depuislcs amides 
cinq uante (I Agraffe ic-nale eri lfl5l). ELIe sloscrit done dans nn cadre puremenl 
iMrapeutique. 

■ En Fiance, 3 945 gretfes emt 4td realiseos on 2004 maJs resleni insuifisanles faute de 
grcfloiis disponibles (manque d mforrnaljon, perception ambigue de la population 
par rapport aux dons). 

■ Diverses therapeutiques evoluent paraJlelennent pour permed re au* ma lades 
d'attendie la grelie (dialyse renale, insulinotherapie. IEC . ,). Des necherches sent en 
cours concernanl on foie bioanificiel, Enfm poor pallier le manque fie grelfons. In 
xenogrelle reste une alternative interessante mais les risques irdectieux ne sont pas 
sulfisarn merit maitrui£s. Cette technique reste done a visee st ieiilificpiH et non tbera- 
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peulique Les essais cliniques chez I'homme docent alois recevoir I'autorisation de 
1'Agence Erancaise de sec u rile sanitaire des produits de same ( Afssaps), de I' Amerce 
fiLul^aisi' de st'Liirit# aflitEiirt des ici its {AFSSA) el d t FAgcnci: de la biunlcdc- 
riniv 

• Les deux printipalus sources do- greffons sont lesdonneure decodes cl ties donneurs 
ldvauLs. 

■ La reglementatlon negiasant Ic don ct F utilisation des elements el de& produits du 
turps humain esl stride el defiiue dans le Code de la sante publigue par la Loi de 
bioL r rllLU|Us’ renaualisei: tin aimt 20CM. 


I. GENERALITES 

■ U ft Orgarte rat iijIC parti# du corps [h^iiii'i: a rcmplir um: function 
sairc & La vie feepur, jtimmon, rein, pancreas, «k\), 

■ On diftereiveie alnsi les Itssus qui composeiu un online. La greffe a'appllque 

done." ay fissu et la transplantation aux poor Icsquels Ll est n^Cessairy 

de neraMirurae continuity vascuJair*. 

■ L'utilisalii hi des urgants a deux finalil^s ; thera|H:ullques t:t H'inililliiurs 
(aislopsie). 

■ Le prt-le Yemeni et la greffe d’organes constituent une priority nallonale. 

m La transplantation s'appuie sur les pri napes de graluite, d’anonymat, 
d'lnviolablllte du corps huntain el llnlerdktloa de public lie el de seen rile 
saultalre : 

gratuite (article L 1211-3) ; le receveur ne paie rlen et le donneur n'est pas 
remunerf. respect aril Je prindpe d'lndisponlblllte du corps humain. Par con- 
Ire le donneur esl entirrement reltlb<nin;y des Iritis rFexarueiss et d'hnspitali- 
satlou ; 

- anonymal (article L 121 1-5) ; le donneur el le receveur sont el restent ircon- 
nus I'un pour 1’autre, sauf en cas de necessity ih^rapeutiqne (pour connallre 
les antecedents du donneur en cas de problem* medical) ; 

- invktUtrilii£ (arfidi: I. 121 1-2) : 1c domicur dolt dormer son Cortsciltemenl 
libra et edaire. Cc ronsenteinent est revocable i lout moment ; 

- publicity (article L 1211-4): iiltcrdite pijlf ('information do public par tes 
autorit^s eomp£tentes resle possible : 

- security aanitalre (article L 1211-6) ; le deplstage de maladies transmissi- 
ble* est indispensable et des systtmes de vigilance eonlrolent la tra^abilit^ 
des OTgares. 

■ Un Comil £ (('experts nimiiiif par le nilnisltrc de la Sant£ s'asSurC du respect 
des prineipcs g^rtdraux, hdomm le donneur sur les consequences de cet acle et 
recoil te cunseil lenient du duiinflllr. 



rrdMijldn:j[i'j- Jcfoanes . aspects ethiques et egau* 


■ Ce coniite eu comjws^ de dnq memhres doni deux mtfdecins et une per- 
sonnel qualifier dans le domains des sciences humaines et sociales (psycholo- 
gue par exemple}. 


II. DONNEUR VIVANT 

■ La seule utilisation possible des organes d’un donneur vivant est I'utilisatlon 
th6rapeutk|ue. Ce don est bas£ sur Je respect strict de la liberty du donneur. 

■ Flic est une ilr: rogation a L'ynnnymnt mais tin I icn de pnrenlc est nrcrs- 

wire. Cependant la derri^re loi de bioethique Gtend ce lien aux parents de 
deuiieme degre et aus cunjuints. 

■ Donneur vivant possible: 

- pere, mere ; 

- frere, smr; 

- fits, hlie : 

-■conjoint : 

- OCrtiSib, cousirie germains ; 

- conjoint do ptre et de la mere ; 

- person ne apportant la preuve d'une vie commune d’au moirs deux ans avec 
le receveur. 

■ El doit itCtvuLr une information fl.ii rr, pri'nise et eumpreiienHi h Le dt Ih part 
de* medrcins est du wmltt d’experts designi' par le ministers de la Same. 

■ Le consentement libre et tclatrt est rei;u par Se president du tribunal de H 
grande instance. H:i cas d'urgence, le pnicurcur tie la Rfyubtique recueitle ce 
consentemeuL 

■ Aticun prelCvement d’organes, en vue d’un don, ne peut avoir lieu sur une 
personae vJvante maneure ou sur une personne vivant e majeure faisaju I'objet 
d’une mesurede protection legale, 5 I’exception de la mndle osseuse : 

- 1* donneur pent etre mineur et le receveur peut etre un cousin ou une cou- 
sine tjfrmjine, un onde ou une tante, un neveu ou une niece ; 

-le consentement de chaeun des mpnesen Cants legate est necessaire et le 
rclils du mineur EaLE obstacle HU prelcvement ; 

- le donneur peut 6tre une personne pratfgfe (tutelle, curatelle, sauvegarde 
de pustice) fit le receveur peut «|re son Etc re- ou sa sceur. 

-le consentement du reprCsentant !dga] est ntcessalre mais la personne pro- 
tegee dolt atissi avoir la faculty de comprendre les Informations donnees. 

Dans le cas contraire, le pr^tevement n’est pas possible, de meme si le sujet 
refuse cet acte ; 

- exceptlonnellement le beneficiaire peut etre un cousin ou une cousine ger- 
maine- un uncle ou une tante. un neveu ou line niece settlement si le donneur 
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esl sous curatelle on sauvegarde de Justice (dons pas sous tuteJJe) et capable 
de dontier son consentement. 

■ Far aJ Hours la moelle, organe r£g£n£rable, bfenffLcie d*une autre exception : le 
lien familial n'est pas tvige, ties fidiiers tepertortanl lea types HLA permed ent 
tie truuver ties dtiimeurs compatibles ftu niveau international. 

■ Dans tons les cas, le comite dT experts s'e&t assure quaucuti doitncur majeur 
n’est dijt|>fji3ible. 


III. DGNNEUR DECEDE 

■ Les deux Indications tlterapeutique et sclentlfique soul possibles. 

■ Lis certlflcat constatant La mort erutephallque du patient est Indispensable. 99 
esl ciabli par deux medeclns non pteleueurs. et non greffeurs donl un est chef 
de service. II. comprend : 

- I’absence d 'obstacle ntedico-tegal A 1 'Inhumation : 

HI - les £l£ments clinlques et paracliniques rtecessalres (articles R. 1312-1 &4 du 

Code de la saute publtyue) de mort enc^lulique : 

* si la |Mtrsoimft «t en arret card kurus pirattsira : absu noetic conscience, de 
reflexes du Irnnc c:£r£braL de ventilation spontanee : 

* si la personne est assist&e par une ventilation lucraniquc : absence de 
ventilation spcrolanSe par test d'tiypercapnie. deux EEG nuls et areactils 
effectwes It 4 heures d'intervatle avec une dur£e denregistrement de 
31) minute*, ou une angiographie cerebral* mort rant 1 'arret de la circulation 
encephalique. 

* La mort cerebrale est done I’arret de I’actlvlte c£r£braLe, it ne pas eon land re 
avec le coma d£pass£ oft le cerveau n’est que partielleiuenl endonimag£. 

■ Lea ptelSvements ne sont possibles qu’aprfes la redaction de ce certifical et 
settlement chez un patient intub£, ventlte et conservant une function hemody- 
namlque (done en reanlmalion). 

■ Le ptelevement n'est possible que si la personne n’est pas inscrite au registre 

Q3 national des refus : prlncipe du consentement presume. 

■ Si le patient n'est pas inscrit. le medecln sin forme aupres de lentourage si la 
personne, de son vjvant. n’Gtait pas contre le prelevement, 

• Si la personne est mineure on protegee* le consentement esl «lonno par c ba- 
con des deux representants de I'autorite parentale ou par le represent aut legal. 

■ Dans le cas ties autopsies, la prompt lou du consentement ne s'appllque 
pas |] fain que la personne ait exprime s-a volonte et que la famille soil favora- 
ble. Dependant la f ami lie pent toujours refuser L'autupsie pour tics raisons per- 
sixiiiellvs qwi lui split pniprex (rel i gieuscs pur example). 
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IV. CONTROLS ET ORGANISATION 

• Le legislateur doit s^curiser au maximum les prtlevemerits et lea transplanta- 
tions : 

- limitations du nombre d r £tablis&ements habilMs & realise r des prtifeve- 
ments et les transplantations ; 

- s£|Varati[Ht ties «quip£ji ; 

- depistage ties maladies contagieuses awe tra^abiltte des greffems ; 

- restau ration du corps de la personne aprfes ks prdlfcvements ; 

- coordination lalss£eala charge d’une autorit£ sanltalre. 

m L'agence de la biom£decine est le garant du respect de la Soi. Ses missions : 
-avis sur L'aulnrisalion des ttablissements k praliquer des. prGkvemenls on 
des transplantation!! ; 

- coordination du registry national des ref us ; 

- enregistremeot des patients en attente de gjefie sur une Ltste nationale ; 

- gestion de cette liste et des ^changes InternatlonauK ; 

- repartition des greffons selom des Echelons d’ importance, afin de respecter 
le prlncipe d'e-quitc ; 

- promotion do don d’organe* : 

-recherche Clinique, £pidt*ruiologiq up sur I’iin mo nologift des grofii'.H, les 
x^nogneffes, etc ; 

- evaluation et amelioration de la quality et de la securite des gredons, 

* Un comity d ’experts pr£vu par Ja lol informe et revolt le consentement des 
donneurs. Afin d’appr4cier La justification m6dlcak de ]’op£ratlon, les rtsques 
que celleei est susceptible d'en trainer pour le donneur, ainsi que sea conse- 
quences possibles sur les plans physique et psyctiologique, le comite peut 
avoir acefes aux Informations m^d leaks concernanl Le donneur et le receveur. 
-Se& inombrrs stjiit teuus de gander secretes les informations dont ils out eon- 
naissauceen raison de lours functions, 

■ Enfin, la toi prevoit des peines de prison et des amendes si les principes glne- 
raux ne sort pas appliques ou transgresses- Par exemple : 

- obtenlr un oxgane contre paiement : 7 ans de prison et 10d tXKJ euros 
d’amende ; 

- absence de consentement lore de prekvement de tissus : 5 ans de prison et 
75 Of if) feuniS d’amende ; 

- prat Lquer des prekvements scientiRr|ues sans suivre de protocols efabli ; 
2 ans de prison c| 30 OtW euros d’amende. 
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V. ASPECTS ETHIQUES 

■ Le don d'organes comrae le don du sont des acles de sn]JdarLl£ el 
d "altruisms, Cc|NindAi)t certains aspxts stiiU dc* ohslactes is I'aeceptat ion de 
efts notions : 

-le carps humain est sacr# meme aprfcs la mort, sentiment dintrusiom 
d 'effraction d'un corps inviolable ; 

- la definition meme de la mort enc^phallque au cours de laquelle le ceeur bat 
encore, alors que cet organe est Le symbole meme cle La vie. 

■ Probleme du don A part I r de donneur vJvant : en effet, meme si I'aele peui 
etre vn comme heroi'que et g£n£reLJx, II peui cr&r de r£elles difficult^ dans la 
famllle : sentiment de delle du receveur. Puis si le grellon est rejetc, le donneur 
peui se sentir cnupahleel d'aulanl plus que le receveur pnurrait en moiirir. 
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Transplantation d'organes : 
aspects ethiques et fegaux 

Princlpes Ethiques de la greEle H : 

■ Inviolability l 
0 giatnite ; 

■ anonyrtiat ; 

■ Interdiction de publicity l 

■ security sanitaire. 

La 3oi de bioetbique (6 aout 20(14) pose conditions de realisation sulvantes . 

■ mort eni:t‘[jb;iUque : elements cllniques et paracllnlques Q] . 

-si la personne est en arret cardlo-respiratoire : absence de conscience, de 
reflexes du tnonc cerebral, de ventilation sponran£e ; 

- .ni la person tie l:.h 1 r-js s-emI t:(‘ par une ventilation mycanique : a bsence de venti- 
lation spontanye par test d' hypercapnic, deux KEG nuts et areactils eifectues a 
4 tieures d’intervalle avec une duree d'enregisfrement de 30 mimrtes, cm une 
an^Lagrnpliie ten' 1 brali: montraril barret de la Circulation encyphalique : 

■ con&entement libreet ydalry du donneur vivant El; 

■ prlnclpe du consentement presume du donneur decedy 0 : 

■ protection des mineurs et des majeurs proteges : 

- les mineurs ne ptuvent que donner leur moelle osseuse el unlquement a 
leurs fr^res, sceurs, cousins, cousines, oncles el [antes ; 

- les inajeurs protygys ne peuvent donner leur organes ni leur moelle ; 

■ contrdle de cette activity ; Agence de la biomudecine fancies] filablissernent 
fnmcais des grcfFes), coordination a plusleurs ytages (coordination de I’hdpital, 
coordinateur Interrygional, lisle nationals) ; 

■ dispositions pennies en ca$ d’infraclinn. 
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Therapeutiques 
medicamenteuses et non 
medicamenteuses. Cadre 
reglementaire de la 
prescription therapeutique 
et recommandations 


T 

To«r i 

Tours 

Topr 3 

Dernier tour 

Date 






OBJECTIFS 

• Argum«rtter iuw prescription Lh.£rapeutlque en tenant eoinpte du rapport: be n e hire 
sur risque et des Informations m^dlcales et sodo-economiques eoncernant le malade 
el des responsabilit^s l€galeset ecnnotniques. 

« Expliquer les modalttes d 'elaboration d«s recommandatlons professlonnelles et 
conferences de consensus, ainst que leur niveau de preuve, 

• DLslinguer les different? cadres juridiques de prescription. 

• Expliquer la prescription d'un medicament generique, 


LIENS TRANSVERSAUX 


|k ITEM 1 


ITEM 4 


Le ralsormement et la decision «n m&ledtic. La mideeine fondle sur des 
preuves. La lea therapeutique. 

Le dossier medical. Llnformation do malade. U; secret medical. 


CONSENSUS 



• I .a nfgledientation est prccisee dans Le Code de La *anl£ publique k partir de E art> 
de L 51214. 
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I 

POUR COMPRENDRE . . , 

■ [ .1] i<h fois le diagnostic: efubit, le nu.li v.:i cloit metric *jn place tin tnelurci:! 
rTiedi.caS.Ce traiteroent doit fairs I'objet depute la loi du 1 marc 2002 d une informa- 
tion clafrai et precise au palienl 

■ Ce iraitement, choisi par le rnMecin. doit avoir fait I'objet de preuve scientifique 
mais egalement.et depute peu.. el re le plus economique possible. 

■ Com me loute pratique niddicale, les Lherapoutiques md d icamentenscs ct non 
ittedicaincnlcuscs softt region uullces dans le Code de La sanld publique. 

1. REGLEMENTATION 

Ah Cadre 

Les Codes de dfontolqgle et de la sante publlque dellmitent les rijjles de pres- 
cription. 

Its rappdfent lets prlncipes d 1 information, de cousentement et de tned™ne 
fondee sur dss preuves- 

■ D'apr&s le Code de deontologle ; 

-article 8 : Le m£dectn est llbre de ses prescriptions dans fes limktes autorb 
s£es par la loi, les prescriptions devronl elre approprl£es mix clrconstances, 
le mddecln devra limiter ses prescriptions et ses actes & ce qul est ntcessalre 
I* la quality la security et Vefficacit^ des soins : 

- article 34 : le prase ripleur dolt &abllr ses prescriptions avec Claris, el II dolt 
veiller S ce qu'elles soient comprises, 

- article 39 : les matted us nedulvcnt proposer que des th^rapeuliques e pro li- 
ve es ; 

- article 40 : les midedm ne doivent pas, par leur th6rapeutique. laira courir 
au patient un risque Lnjusllfie, 

■ Le Code de la sant€ publique etablit Ses regies de dtlivrance ties Iraltements, 
L’Afssaps et les conferences de consensus de La HAL permettent au mfdecin 
d '^laborer au mteux ses conduit es tti^rapeutlques. En efleL les ttiGrapeutlques 
obeossent a des niveaux de preuve que le tnSdecin dolt integrer dans sa deci- 
sion SiHIS 

B. Sanctions 

Les sanctions sonl multiples : 

■ discipline res par non respect du Code de d^ontologie ; 

■ pMes, par non respect du Code p£nal. Plar otemple. en facilitat'd i'utlLL&ation 
tie prod nils stupefiants : 

■ eonvenlionnelles avec relenue financier ou suspension des conventions. 
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Thei&i^u'iqufc* m&dSefimerH*usea et med/cafneMeuass 


Rj&cemment, un projet de lot de modernisation soclak perrael I'lndemnlsatlon 
de* vlctlmes d' incidents med learnt graves en ("absence de faute de solgnants 
(nation d'alea therapeutic] ue^. 


it. TTtAITEMENTS MEDICAMENTS 

A. Definitions 

felon le Code de la *ant£ publiqiw? ; 

■ *On entend par medicament tuute substance ou composition presentee 
cornnie pussedmil de* propriety* curative* on preventive* A ligand de* mala- 
dies h uma inn* ou animates, ainsi qoe tout pnoduit pouvant etre ad ministry a 
I'homme ou I (animal, en vue dtetablir un diagnostic medical on de restaurer, 
curriger ou modifier lours fonetions organiques. 

■ On entend par speciality pbwmweirtique, tout medicament prepare I. 
I'Eivance, f i rcsentc sou* un rmiriil ioniirmrnt particular et characterise ppr une 
denomination speckle. * 

■ Depuis 11396, ks pruduita gencriqne* peuvenr rempiacer les speciality* radi- 
cates. II* sant ainsi definis : •> speciality generique d'une speciality de reference, 
celle qui a la memo com] jusit ion qualitative el quantitative en principe actif, la 
mime forme pharmaceutique et dont la bioeqnivalence avec la special it# de 
reference est demontree par des 4tudes de biodisponibllite approprlees. La 
speciality de reference et les speciality* qui en sont generiques constituent un 
groupe gEtnerique. En 1 'absence de spicialiie de reference, nil groupe gen^rique 
pent etre constitu6 dt: tpicinlLlt* ayant In meme composition qualitative et 
quantitative en principe act if, la mfenic forme pliarniaceutique et daril te profit 
dc security et d'etficaciti est equivalent ».. 

■ Avant d'etre ml**ur Ik marchy, k trait emenl (ad I'objet d*une tmtqdHtlon de 
ml« sur le Diarchy (AMM) par les autorites do sante (HAS, Afssaps) ; cette 13 
AMM prend en com pic TeFficacity du pruduit dans un type de pathologies pour 
Sequel II doit etre ad ministry et les effets secondaires de ce pruduit. Elledonne 
done tine Indication, une posologle et un mode d'adminlstratlon. Tonies ces M 
donates aonl rypertoriycs dans It* Vidat. Cependant, le mydecin pent preserire 
hors AMM, c'est4*dlre dans une autre pathologic ou A une autre posologle s’El 
estime que e'est nycessaire. 

En pratique, un medicament est brevete el 1'induslriel a 1 ’exclusivity de la 
production jusqu’A expiration du brevet (20 an* environ). Ensuite, les aulrts 
laboratoJres peuvent preparer ce mydlcamenl sous une forme gynyrique. Ces 
gyneriques piysentent le meme principe actif. Le gynyrique est aussl sounds A |Q 
LAMM et a de* controtes de quality. 
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Depute 199 * 8 , Le pbarmaclen peut proposer le g£n£rique mala le patient peut 
refuser. 

Enfin depute 2092 , tes m£declns peuvent prescrire dlnectement tea m^dica^ 
merits sous leur DC! (denomination commune Internationale). 

B. Regies de prescription 

■ Iji pharmacopee divise lea substances m6dical« en Irois categories selon 
leurs elfets potent iellement tcwiques 

■ La redaction d'une prescription comporle toujours : 

- nom, adresse et quality du prescrlpteur ’ 

- nom, prerom du patient et poitte pour lesenfants ; 

- date ; 

- signature ■ 

- nom des medicaments, leur posologie, et la duree du traltemenl 

■ Ces elements peuvent etre reriig^s sur papier tibre cm pr6-rem.pl is Sur un 

ordonnancter 


Tableau 167-1. Caracteristiques des listes 


List* 1 

lift* II 

Stu patents 

Substances cu preparations 
present ant des risques eleves 
pegf la sante 

Medicament presentanrt pour 
la sante des risques directs ou 
indlrects 

Substances a risque tOxiComa- 
nogene et quelques psycho- 
tropes 

Cadr* rouge 

Cadre vert Cadre rourgre 

Stockage dans des arrmoires 
fenmees a des 

Stockage bars des locau* Stockage d*rt4 des arntoires 

sars acces fermees a des 

Odonfierice simple 

Ordonnance simple Ordonnanee seeurisee 

Prescription valnble 1 an 

Prescription rralabla 1 an Prescription limits 

Delivrance pour 1 mois 

Oelivrance pour 1 mois D4tiwrar>C* limlti* £ la Strict* 

prescription ; 

7, 14 ou 2% jcurt 

Renouveiilement possible sur 
indication du prescripteur 

Renouvellement possible Sauf 
si indication contra ire du pres- 
cripteur 

Pat de reneuv'*H*rri*rtt 

Posqlqgie en chiffres 

Posologie en chiffres 

Posologie en toutes lettres 

Hypnotiqufrs : 

2 a 4 semaines 

Anxiolytiques : M semaines 
Temgesic sur carnet a sou- 
ches : 1 mois 


Morphine orate : 14 jours 
Methadone : 7 jours 

Subutex ; 20- jours 


■ Cas particular ries ATI.J (autorisalion lEniijtnrain; d'utilisaLiorO : 

- automation d61lvr6e par l'AFFSAFS pour les tralteraents n'ayant pas encore 
I’AMM ; elle permel & des patients d'avoir acces de manure procure a des 
Iraitcmenls nouveau* ; 

- les Aft' peuvent etre nominatives ou de cohort e quanri Ll s'agit d'elude par 
exemple, 


sn 
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■ Tout iraitemenl medical esl raboutissement d‘une reflexion enlre le hWfice 
et le risque eiwuru par le patient Cette r-t flexion s'appuie sur les antecedents, 
]e niveau de preuve des iMrapeutiques envisages. Fetal dlnique du 


patient 1 
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C Pharmaco vi 91 lance 

■ Le m£decin a obligation de declaration des efEets secondare* aupris des 
commissions tie pharmacovle ilnoe : 

- dans chaque site hospitaler II existe on referent en pharmacovigilance ; 

- Line commission r£glonale et national? de pharmacovigLIance centralise les 
informations avacit de les trams mett re 4 I'AEssaps. 

■ Lelfet iatrog£ne dVn medicament «st le dominate pour le patient qul rf suite 
de [^utilisation de cc medicament : 

- il peut etre Citable si 1 'utilisation est confonne aux donn£es du Vidal , 

- it peut etre grave si cet el let entr&Tne in morl on met la vie du patient em dan- 
ger. (Test pourquol tout accident doit etre rtpertorie et analyse afim de retirer 
du march 6 les traltements tropnuisibles a la sante des patients. 

■ Depute 3a lot de mars 2(102, les victimes d'accidents medicaux peuvent ttte 
indemnlsces. Comme tea maladies nosocomial es sont prises en charge avec 
versement d 'Indemnity pour touts maladJed£c]ar£enosocoirlaJe, les victimes 
d'accidents m£dieaux peovenl obtenir des dommages et lnt£rets sans que les 
m£dedns solent mis en cause. 


III. DISPOSmFS MEDICAUX 

A, Definition du Code do la sarrte publique (article L 5211-1) 

■ «On entetid par dispositil medical tout instrument, apjwreil, £quipcmeni, 
tnatiere, produit. a l'exception des produits d origin? humaine, ou autre article 
utilise sen I ou en association, y compris les accessoires et logieieh intervenanl 
dans son Eonctlonnement, destine par le Eabricant a etre utilise cbez l'homme a 
des fins medicates et dont Faction principals voulue nest pas obtenue par des 
moyens pharmacologiques ou immunologiques ni par metabulisme. rmais dont 
la function peut etre asslstfe par de tels moyens. 

■ Lea diaposl Ilfs medkauiK qul soul con^us pour el re implantes en totality nu 
en partie dans le corps h amain ou places dans un orifice nature!, et qui 

dependent pour leur ban fonct Luitruiinunt d'une Source d’£nergle Clectrlque ou 
de loule source d'gnergie autre que celle qui eat gGn6rie dareclement par le 
corps humaln ou la pes&nleur, sont d£nomm£s dlspositifs m^dlcaux Implanta- 
bles actifs. » 
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Mat4riovtgllanc« (article L 5212-1) 

Le fabiieant. !es utilfeateurs d’ur dispositit et b tiers ayant tunnaissanced'un 
Incident ou d‘un risque d ‘incident mettant en cause un disposetif ayant entrain# 
ou susceptible d'ertrainer la mort ou la degradation grave de ret at de sant# 
d’un patient, tt’un utillsateur ou d un tiers, dolvent le signaler suns delai & 
I’Agenee fran^aise de s#cuHt# sanltalre des prodults de sard#. 
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Therapeutiques medicamenteuses 
et non medicamenteuses. 

Cadre regie mental re de la prescription 
therapeutique et recommandations 

■ La prescription esl un acte medical. 

■ ELLe r£pond h des exigences scLerUiliques : conferences de consensus de La 

HAS. 

■ L'AMM W impose legalum-tml Line indication, uric posologie cl mi mode 
d 'administration H. Le m£decLn pent ne pas en tenlr compte mais s’il y a accl* 
denl r Ll y a laute el implication de sa responsabillte penaie. 

■ La prescription medicamenteuse et non medicamenteuse est reglementee par 
le Code de ]a sanl£ pubHque com me tool le n*ste de la pratique medicate. 
Depuls mars 2(102, elle doll £tre expilqufre par le m6dectn et obtenlr le consenle- 
ment du malade. 

■ £tements indispensable^ d'une ondonnance ; 

-rom, adresse et quality du pnsscripteur ; 

- nonn, pribiom du patLeni et poids pour les enEatus : 

- date ; 

-signature . 

-nom das medicaments, leur poKologie, et la dur^e du traitemoit. 

■ Prescription maxi male de g£n£riques comprenant ie meme princLpe actif. E 
m Notion de pharniacovigilance et de mal^riovigilance sous la res ponsabi Lite 
des medecins quant It La declaration aupres de 1'AEssaps. Declarer tout effet 
secondflire non conitU et non rejjurlnrie R dans le Vh ipt. 

■ Notion de iatrogenic : 

- I’eEfet iatrog^ne d’un medicament est Je dommage pour Je patient qul r£sutle 
de I'utilisation de ce medicament 0; 

- avant d« presorira, ptmser aux effets secundaireS el jauger le rapport ben£- 
ftce-rlsque pour le patient. 

■ Pour salisfaire des enpeux ■ficanomiques. les garter iques sont dleponlbles et 
doivent elre promuigues. 
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ITEM 66 

Therapeutique antalgique, 
medicamenteuse et non 
medicamenteuse 



Tour 1 

Tour 2 

Tour 3 

Dernier tour 

Dffte 






OBJECTIFY 

* Argumenter ]a stralfigie de prist- en charge d' une douleur algue ou chronlque chez 
I'aduite, 

n P)notR li j s th&apeutiques antaJgiques, raSdicainenteuses cm non medfcsmenteures, 
m tvaJuer I’efficacLLt d'mi traiLemeni antalgtque:. 


LIENS TRANS VERS AUX 


rr*M ijj 


Angine depodtrine et iLifarctus myooarditiue. 


ITFM 17 t 


Prescription el surveillance des antl-iniiammatoires st^roidiens et non st£- 
roldiens. 


ii tra lit 


Neuropathic [icrLphoriqiJt;. 


Sujits tombes au* colours. de I'lnturnat et au* ECN : 1995, 1997, 2000. 2001, 
£003, £007 


m 1995, zone Sud : 



Un linmnu:, ;i jl ; [Ik titans. fir'Siint M ki; pnur 1,70 in ina^HML, .--i' plaint .ipres pluKieurs IuiuEm^i is ruyuis I n : s a 
dea wfefta (le stmJfi'V erne fit. dune lumlkisclillqin; ai^u* U, u.p|>ar ue upres mi nfrfctvel elJurl de sutileveiueiiil. 
LclaetsiK homolaifral cst a 20' : lc lasfcsw c«m rolattaal -csl & 60' : U n’y n me dc -deficit ncurnl'iglQuc. sensi- 
til. nolrurw rfltaw, Ijr nuilailr n’rsl pns rAhrilc Rl II n'v .1 pns tic slgnns gfakraux Li radlnuraplilc do rachls 
'■si darriai'id^K. Kile rcvele un alJaJssemeril tbs 2 dil-Cjuiea Ll-L.n «L I.S-.HL luti u 11 !>.i u,:i d'une h>|jtrlLirdinit. 

1) Chez cfl malade vu £ son domicile. quelle e*1 1 «itd I imU- llrir^pie unique precise pour les "2 premieres iK-ures 
(jimcriptiniks sails Irs pnsnkigips infcllraniRrtleusF-j.) ? 

2) Eliiii L'hyiwlhfiae oti It- rnalade revfelera.it JVxisientt 1 deiict'cedeni «t'ulc4re Uundeiidl Lralk avee luceti six 
Fiufws ,111 piiniviint {pm «n4pmzQlc Inkrrnmjnj ■dkpuHF tr^lE minp), quelle auralt wire prcserlirtlom Initialed 


* 1997, zone Nord : 

Un p^lleal d* 5l> Ml*. dyaiu luiiU- I Equivalent de ».l paquelvaniiee. a preHKiili; un CSlttijttflM da la broodw 
Hnkv sup^netn* drattc. Otic mmeur a classic T2 Nl 510 tf lialtfe par uric c*irtsf chUurskak euIUc 
(T ime radknikrapie. Un an .Lprt-:- lufin de rirriLdiii.limi, it palimt [wfeKiitR unr ilnnltiiT Ini':; dw, a Ijqje dr 
brnlurv permanenlc, qul iVtcnd snr Da i.ire Interne du bran itrnll. de I'avant-hriu ilrciU, rt dnuv*tid Junqu'A 
1 viiirt n'ilU' ties, ileus dernkres plulan^efi du bw drolL L'ejuiPivii dinique per niet de p&lper au moitu deux 
;wtfnnp;itlilra; tiktclavinilrur™ draltRs. d« w i thru! centlm^rrs du iJiamNTr et ilr cursiEtanoc trt? dure, A 
drtaite. run COUlMe uussi mi myubls et UN ku.cr r^tr^cIbSeineiLl de III Eente [ul^bralE. Lex ill Milt -11 ru lie sunt 
cslnkcs par % till ptImb qutmdlcnrwB d 'urw UEOclGtlon ik juracktamol et deoodeine. Ct patient esl hoe- 

pikilist' e;ii ur^euce. 

t) Quels acies mddlciuix vims sciiibk-in pngritiiiies durant les premkres 24 heuiesde I'hoBpltkllaatlcin 1 
Z) Un m^drvln d« ipirirtp .1 pnrxrrli dn Tvmgtxv (lmpTfnrwphti*c>fn cmnpknicnl iScTastoclatlnii parac^tatiwl- 
codeine. Qv «n iKiisek-vuua 7 

4) Tbujntirs ponr ccs dcnileurs du mc-mbre Etip^rlcur droit, quel? pcuvenl ttre les medicaments utiles en 

dt-lima ties anuL$&*it|UtfS puts 7 >- 
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* 2000. zone Nord : 

LJn pal iwil tie 50 aiw wins esl Mircvx£ | >;i r vwi meikan iraiLsuil pmsr lislnn uk£r6e du bard laldral Mrtr.l d»* !;i 
tongue. L'ttiL deislBlrfe usl diplufaLle av*e unc pirudcmiupalble importune, dt iiaidbreuaes caries. L'i.-ivrm- 
ptoire met en Evidence un alcoolotabaglEmje ancleii. 

3 ) Lf- pnlietil a beiyiLftnup jnaiyri car It ririulnu lisiguale sift M pcrmpt pax rift xs nnurrir. Aprfes prrxt rlptinn rtc 
2 graminfia d'aiplrlrle pur gOur pfifidirtl IS purts iflrtJ eHel, s(?:i mMeciii hd H pftaeril dti 4 teiriftifW®puii.yphfefH! 
C.4iW(3fefe ). 4 cwnprSm*® pa/ four. bum. dfet notable. Comment 4il«-v*itt calmer aadonleur ? 

m 2001,, zone Sud : 

M II. , to ana, ^ i : I r r ■: ■ (Cun cancer (Sis rectum avrc i r i l l I n h t . l r- 1 ■ nr.illipLra. II v : i 1 r 1 1 itcwiMiil er pui.r duufeurs | ■ I 

vienrea qu'li trail* liU-m£me par du paracetamol 500 mg per os a La demands. It |u$ece IrMlement dPeltcaclW 
modfEtc. 

2)Qu«l e:;l kilsMjisfl principal tie celtn MilctmAclKaHnn T’TMrrlveicct rifet sirffasinible palentlei. 

Apr** avoir «ssay6 pendant -Hi hi'iires du DMnfutmc. toduuleur persist* ifldMrig&L 
1) Redlsfi I'ardonnancfl que voib proposal au patient et expllqiiei-la. 
f) Potir qurllr duHfe nMlgrr-wm? vntrc fwrlnnnaiicc Rxphqure pourquot- 

5) (’oinriieisl pmposez'vciux <1* valuer la duuleur de vtitre iMltent qua red vuus le revuyez ? 

• 2003. zone Sud : 

Un Homme el« mi aos. lallltalre £ to relralle, lahaglgu* (So IVA> « akiKilbjue (l litre de vie par jour), veur 
depuis 5 ana m awx son fils adult? qtil trawniic. En 1991. un? dysphonlc a fall tWcouvflr un cancer du larynx 

qul a mis en rftnlssiisn nnriptote par cluniMrthfrapiia puls Laryngectomie total* xuivte d'lrradialinn. Un an 

pkiks- land, ll aoudre d'une dj'spftagfc en rappo/l avec un cancer du Pas msopjtage, dbsttnine au lole el com- 
portMitdw IricalitMtLionjflMctiscs multiples. Uuc ctamKrthfrBirtc a fl* InlerronrpiK an bout da 3 cycles en ral- 
stm tie mhl anedteadte. Des rl auteurs. djflusex mnl survenues, inotivnnl un trailememl antalgSque m vllle. Le 

maiad? revfent & 3'hopttal car II ne pent plus s'alimanter ; il ne bolt que des iiquhfces, ill a perdu fl kg-en 3 mola r 
t/l'se 45 ks pour I .W m ct sc plwnt dc doukure osseum InsonuMantes. A I'iswunen «i note do rale® bronchl- 

quei diJfus, unit bffntum^jjaJle aver un Ircird Irlfrlrur dur, lies dnulmui k la palpal inn des segm oils dn inetm- 

twea et un debut d'escarre fetssMifu. Le traHement en eours eamporte de to buprtrwplime (Tern^titJ 
(3 comptrlme metlnet wirl, une hajocI.HIoh de paracetBinol et de codeine (EflerailgOrn cod44n4) a to denamide. 

1) Comments le* trjiHcmcr*tF antalgiqvcs d^buttscu vHle, 

2) Vnus avis clf-rsd# de dtliuter jn trailasnent par du ehlnrhydrate de rxuphine per a*. RMigex pricls^rmsil 
votre ordocunance en jnendonnant lee medicaments neceeaalrement aeeocieu. 

4i Le pmicfii wcut snliff chc? M- PWIbci rcnscmblc de® picscnptlqns parurpfdlc^csqu! peuvc*n I'aidcr «i 
dumirile. 

6 ) Son fils vo us appdlecar un pirene pent plus rten avaler. Avotrearrivfe ce demlef eaten coma Blade 1 114 
a sa masladif I. prprend dnnr plus son traitement oral, Qudles sunt vns nouvePcs prescriptions ? 

e 20®7, dossier 4 

7) £va]unlkHi irt IralCemnLl de la duulmir 

8) Survcilliubce. eulire aulres tin ixoimniHil antolgique. 


CONSENSUS HB 

* Evaluation el p-rise an charge thdrapeutique de la dmilaur cheat l*s perannnes igter 
ayant des troubles de la communication verhale - Recommandatlons ANAE5, 
octobre 2fl00„ http;//www.c urdrlr/lMG/pdf/doulpersag-pdf . 

* Evaluallofl et strategies, de prise en charge de la douleur aigu£ en ambulatolre chez 
l'enfant de 1 molt & 1 5 am - Recommandatlons ANAES, service des recommanda- 
tlons et references professionnelles, mars 2000, hllp://www.has-sanle. , fr/portail/ 
'upLoad/rincs/appUeation/p(lf/d{)u1enirap2.pdf. 

* Prise en charge dlagnostique et th6rapeutique ties lombaLgles. et lombosclatiques 
communes de moins de trots mois d'^volutlon - EUcominandations ANAES, service 
des recommandalions el r^Krences profes&lcmnelles, [fvrier 2000, http://www.hai5- 
sanle.lr/portaJl/upload/docs/apphcatkMi/pdl/lombal.pdl. 

a DiagrvTsbc, prise tm charge et suivi des mflladw atteints de tombalgie chrniti^- 
Recotnmandatlons ANAES, service des reccnnmandatlons et fences profession* 
neiles, 1999, http://www.unaforiyiec.org/CDHMG/cederoim_oVrecos/aiiaes/lombcdv.00 
,pdl. 


Tiah; 


>ri 
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POLfJ? COMPRENDRE 

■ L'evalu talioci d -e la douleur esi une demarche indispensable et preamble a toute 
prescription d'antalgiques. tile repose sur l' utilisation d'echetles d'auto-evaluatioii D] 
de la douleur. 

• L'OMS a propose une classification en dross pa liers ou niveau x de douleui; sur 
laquelle repose Ja hierarchic des antalgiques eri fonction de leur efficacile. 

pLe choix de tberapeuttques nor medicamenleuses, la prise en charge psycholo- 
gique el sociopnofessionnelle du patient douloureux sont tout aussi imports rite 
aLYibjcclir therapeutiqnu «st d adapter le niveau r: la dose d« la nla Igiqus a (a 
douleur pour offrir Lnlt antalgic rapsdumcnr Opliiilak. 

• II faut ree valuer regulienement la douleur pour adapter I'antalgique ou arreler le 
l raiteme nt lorsque la symptomalologie le permel. 


I. OUTIL5 DEVALUATION DE LA DOULEUR 

• Face a une douleur aigue, I’outil d’auto-£ valuation est une echelle u nidi men- 

sionnelle (ecbelle visueiie analogique l EVA] , echelle numericjue ou dcheile ver- 
bals simple) , I'cMm -■ 

;IM1W 

■ Face a une douleur chrOilitiutt, Ik rHcnurs aux etdielles miillidim^nsitmiivllv; 

eat de r&gle. [Jg [*3 

• Evaluation de la douleur permet une approche globale de ce sytnptdme, 
darts ses compos-antes sensltivo-discrlml native, aEfectivo^motionnelle et com- 
portementale. el d£bouche alnsi sur une prise en charge global? dans Laquelle 
la prescription (fantalglques esl une 6tape Indispensable trials non exclusive. 

■ La prise en charge psychologique et socioprofessroonelle du patient doulou- 
reux est tout aussi import ante mats ne sera pas ddcrite id.. 

■ 11 est haljlluel de ranlln* en parallel? 1 'intensity de la douleur et le niveau de 
ranialgique; rtM(uLs : 

- douleur quE.lkV- de faible 4 mod4r6e (EVA inE^rleure 4 40 mm) : recours h 
un artalgique de niveau I ; 

- douleur modffreu a s^vfere f40 a 70 mm a l L EVA) : artalgique de niveau 0 ; 

- douleur tr£s Intense (EVA sup£rLeura ft 70 nun) : anlaiglquede niveau EEL 

■ Cette rfcgle est: contestable et souvent mlse en dfrEaul mais elle resie utile 
pour guider Ses prescriptions d'anlaiglques en pratique quotldienue. 

■ Le ciioix du medicament depend d'autres facteurs : La decision do prescrire 
ur ra^liramcrt antalgiqne et sun niveau depend aussi du contexts pat holngi- 
que, des trallements anlaigiques anldricurs et do leur dfittadk, des coprescrip- 
tlons et Interactions JtiMlcamenteuses potejULelles. du terrain. d'£ventueLL*s 
contre-indications . 
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II. TROIS NIVEAUX D'ANTALGIQUES MEDICAMENTEUX 

La classification des antalglques scion I'OMS <-si (Iccntc (Lm<i ]t‘ U/bh'tin f/fi- 1 . 

H Tableau 66-1 . Clasai'Mcatior 0M5- des antafgiques 


Niveau 1 

Douleurs legeres a ffiederee* 

Niveau II 

Pouieun fnodsf^i & sev*f« 
et/ou echecdes antalglques 
de niveau 1 

Niveau dll 

Doulfturs intenses flf Ou 
echec des antalgiques da 
niveau II 

Antalgiques peripheriques 

Opioides faibles 

Opioides forts 

As pi nine 

Codeine 

Agoniitt* pJirtiels 

Paracetamol 

ou OsAtroproposyph^ne- 

Buprencwphine 

AIMS 

ou Tramadol 
* Paracetamol 
tAINS 

Agonistes-antagcmistes 
Nalbuphine, pentazocine 
Agooistas purs 

Morphing (chlorhydrate. iuh 
fat«L f&ntaoyl, hydncunor- 
phone, oxycodone 


A. Antal giques da niveau I : le paracetamol 

Les ALIVE et I'aspirine fais-arslr I'objet d'un autre chapitre, seul Je para- 


cttamol «st alx^rde lei. 


1. Pharmacodynamic 

Le paracetamol est un antalgLque antipyretique (sans dtat anti-in fUunrna l oine) „ 
d’esceLLent rapport effleacit^/toteranee. 

2 ♦ Pharmacodnetique 

Le pic plasmatique est obtenu entre 30 et fiti minutes; apr&s 1 'absorption per os, 
el le ttelai d 'action est Lt> plus solvent <le I htnini. tpte la molecule soil ad minis- 
try par voie male, ]M on IV, m£tabollsme h£patique saturable el elimination 
urinal re. 


3. PosoFogie et administration 

■ Le paracetamol est commercialism sous de nombreuses spmcialites (Dufaig un, 
Efferalgan ) et dlEtmrentes formes gatenLques (comprlme, comprlm£ efferves- 
cent. sachet. gelule„ lyophilisat oral. supposLtolre, forme injectable IM ou IV. 
Pnyda fatgo n } . 

Chez L'adulte, La pusologie usuelle est de 3 & 4 g par 24 heures, quelle que suit la 
vole <Tad ministration utilises (orate, IV, IM), repart ie en 4 prises orates espa- 
c6es d’au moins 4 heurcs. ]] est habitud tie doimer 1 gpar prise. 

■ Chez rinsuffisant renal severe (clai ranee infirieure a UF mL/min) la posologie 
est -de [iioLtie el I' interval I e entre 2 prises est de $ beures, F.n cas de regime 
cimsodm ou hyposode, Les com primes effervescents .s-cmt cimconseiLles. 


ya 
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C Iffets wcondafaw et tcxicite 

■ La tolerance eat excellente. De rare* caa d'accldents ailergiques (rash avec 
£rythfcnie (iu urticairc) et de thmuibop^tiie uni ^ observes. II est possible de 
le pnescrire chez line femme enceinte. 


■ Le paracetamol est potentlellement toxlque pour le lole ■ un surdosage, & par- 
Mr de 10 g de paracetamol en tme scute prise, provoque une cytolyse htpatlque 
pouvant conduirvaucoma^t 4 Lamori. Une intoxication an paracetamol nicefr 


site nm* hospitalisation iirrm&Jiate et un traitemant ri 'urgency par la N-ac^tyl- 
cys-teine, efficace a condition d'etre ad ministry avanl La 12 e ticur-e . 

■ Eu dehors ties cas tic surdosagc, memo aux doses tfi£rapeuliques, le paracc- 


E 
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tamo! pent wire hipatotoxique. esscnticllcincnt en eas de dinulrltlon, de defi- 


ciency en glutakhion, d h h£patopathle preexistant# ou d’insuffisance rcnalc. 


B r Antalgiques d® niveau II 

■ Places entre le paracetamol et Lea oploldes forts, juges d’elficaclte Lmterme* 
diaire, les anlalglques de niveau If comprennenl le dexlropropoxyphine, la 
codeine, la dlhydrocodeine, le tramadol, et les associations de ces prlnclpes 
actlfs. 

■ Leur prescription est lndlqu£e dans ies casde douleurs faibles It Intenses. 


1. Coddme, dihydracodAlna it association codeine + paracetamol 
a) P h a rm ac o dy n a m I # 

■ La codeine est un agonlste de fallole affijrlie pour Les r^ceptetirs de type p des 
oploldes. 

■ Son diet antalgique est 54 10 fols mol ns fort que celul de la morphine, alnsl 
que ses effets secondafres. 

bj Pfrarmacocfnerrqfue 

■ L'ab&orptlon digestive de la codeine est rapide, son m^tabollsme hepattque 
et son flfmlnathon urLnaLre. 

■ La durGe d’actlon de la codeine est d’envlron 5 heures. 
c| Powfflgie et admin rsfration 

m Les doses utilises sont comprises enlre 8 et 60 mg, ELLe peul etre utlllsGe 
seule sous forme de d Lhy( I rt hi )Mi':j 1 1 l: (Dicudia 60 LP, 1 cp toutes les 12 heures) 
ou en association synerglque notamment avec le paracetamol, utilise aiors aux 
doses de 300 h 600 mg (Codoiiprsarui, Effemlgati codditii, 14 2 cp toutes les 
8 heures), le paracetamol et 1‘asplrlne (Nowm&qI). ou I'aspJ rlne settle (Gxnpmi- 
.€>'0- 

■ Ces schemas d 'administration conduisent a une prise maximale de codeine 
de 150 4 1 80 mg par jour, 


d) Effets seeon daires et toxlcite 

m A ux doses utilises, les elfets toxicomarosfcnes et depresseurs respiratoires 
de la codeine sont faibles. Near mol ns, elte peul etre utilises a des fins toxico 
manogfenes . 

■ A Litres effets secondaLrea possibles : troubles neuroaensorlela (somnolence, 
vcrliyes. tepbjlceaj, constipation, nausies, vomlssemenls el bronchospasme. 

■ Dans le cas (I’assodatlons, les effets secondalres el les com re-lndlcatlons de 
chaque coristituaut s'ajnutent. 

e) Cvntrw-intiKations 

a La codeine esl conlre-lndtqn^e en cas d'tnsui Usance respiratolre. d’asthme, 
tS'allergle A la codeine, d'Lnsuffisanet hfcpallque on r^naie s^vfere, lors de gnos- 
seissc ou d’allaihinii'ilt. 

■ La prise concomitant? d'un artalgique de niveau ]JI est Ggalement contrc-indi- 
quee . 

2 . Association paracetamol + dertropropoxyplitat 

a) Pharm^codynami® 

Le d extroproprxyphene est wn derive de la methadone, ayant un dfet antal- 
gique Id fois moirdre que celui de Ja morphine el Infer ieur a celui de la codeine, 
mass 11. est moms toxicomanogene, 

b) Pharmaeociir^tique 

■ Son absorption digestive rist rapidc, sa nfelabulLsabnn Ifepatique el sort Elimi- 
nation urinaire 

■ Le d4ila> d'action liars Lumc administration oral? est de 1 & 2 bc-urc*. et la 
duree d 'action esl de -1 hey res. 

c) Pm&hgie et acfiriirtlstratioir 

m L'effet aiitaLgique dc niveau It est oMenu lorsqye son! asstw^L^s It: paraceta- 
mol C 4 CM> mg) et le (MrapmpniiiypK^ni! (27 A Mrng) (Di-Antaknc,, assoc; i£ A la 
Oifeme PntfNffari). 

m 11 est recommand^ de domer l a 2 cp A chaque prise et de rencmveler la prise 
Imitcs les H hcures, 

d) Effete itfcond'rii'rf s et tOxpfj'te 

• II-: sonl surlout digestifs (nausSes* vomissements, ± constipation). Le dextro- 
propoxyphene peut aussi etre responsible de somnolence et induire des hypo- 
glyc^mles et des hepatites mlxtes. 

• En ca.s d'mtoxication aigue, il existe un risque de depression rcspiratoin: est 
de carrliotoxieite . 



7 Mrape,,tiq»Ji?S m i ca rr^- r.t-p 1 , **Ti ft nor n-rf;di.r:nmrntrurnr; 


er Contr#-f ndf ca l iom 

Hypersenslbiliteaij principe actif, insuffisance renak severe. gnissesse et allai- 
temert. 

3 , Tramadol 

a) Fharmacodyn&mm 

m IjP chlcjrhydratt* de tramadol e$t tm antalgique (Ift niveau II ayanl mi Rffet 
opioTde laible par fixation sur les rGcepteurs opioi'des de type p. et tm effet 
monoaminergiqiie (inhibition de la recapture de la noradrenaline et de la sero- 
tonire), 

m II en n&olte one puissance aralgesique d 'environ 1/4 a 1/3 de celle de la mor- 
phine, 

b) Pozohg'te ef administration 

m 11 est commercialism sous plusieurs noms de specialties (Contmmat, Topalgic) 
avec des formes k liberation Immediate dosses k 50 mg (15 2 prises l antes les 4 
k 6 heures) el des formes k Liberation prolongfte dosses de 50 5 200 mg (2 prises 
par |our), 

■ La dose maximale esl de 400 nig par jour. 

■ II existe des ampoules Lnjeciables 5. 100 mg (dose maximal* quotidlenne : 
&Q0 mg) r£serv£es 4 1’usa.ge hospitaller, 

■ II exist e des. associations paracetamol-tramadol k doses fixes contenaM 
37 ,S mg de tramadol et 325 mg de paracetamol. 

c) Effets seccmdaims et toxfci'fe 

■ Anx doses utilises, les effets toxicomanogenes et depresseurs respiraluires 
du tramadol Mint foibles. 

■ Filds ind^sirabks les plus frequents : nausees, vomissernenfo d constipa- 
tion. Viennent ensuile mot ns Irtquemment ; somnolence. cGphakes et vertiges, 
5(*cbcres« buccale et hypersudation. 

d) Contre-indica ti.on& 

In&ulfisance respiratoire, renale on hdpatique severe, epilepsie non com mice, 
grossesse et aHaitemenl. association aux IMAO et aux antidkpresseurs serotoni- 
nergiques, 

C. Antalgiques de niveau 111 

1. Presentation generals 

a) Groupes de recepteurs rnorpWnJques 

■ 4 groupes de r£cepteurs morphinlques (p, if, e, 5) onl £t£ jusqu’alors identi- 
fies, Le controle de la douleur depend prlmeipalemenl des r^cepleurs p, pre- 
sents an niveau de la come posterleure de la moelle et au niveau cerebral, 
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■ l_t*s mdcamsmes d'action antalgiq ue des agonistes de ces. recepteurs corres- 
pondent print: ipalemert a u nee Ovation du seuiJ de perception de la douJeur et 
a ure diminution de la transmission des messages nociceptifs aux niveaux spi- 
nal et supra-spl nal. Au niveau cerebral, les agonistes tnorphlniques Lnduisent 
une indifference h fa douleur. mais peuvent aussi etre responsabies de reac- 
tions d'euphorle, de somnolence ou d’anxi£t£. 

fa) Gr&upes de molecules 

m 4 groupes de molecules Lnteragissant avec ces r^eepteurs ont 6t£ defin is fww 

lattlcaa fifi i .1 J 

- agonistes purs:, agonistes pui&sants de L'ensemble des r£cepteurs 
morphiniques : 

-agonistes partleis : agonistes de L ensemble des rScepteurs morph iniques 
mais irdulsant on eftet maximal ton) ours Inf^rLeur 1 celui induLt par un ago* 
niste pur ; 

- agooistes-anlagonistes ; agonistes de certains sous-types de rAcepteurs aux 
oploldes et antagonist©® d'autres sous-types ; 

- antagonist©* (naltrexone) : agonistes presentant one affinity ©Levee pour les 
recepteurs morphiniques mais sans capacity d‘activer ces rfcepteurs. 

■ Souls les 3 premiers possedent des elfets antalgiques. Les antagonistes sort 
utilises com me antidotes dans le trail ement des eflets secondaires des medica- 
ments des trois premiers groupes, 

■ La prescription des opioldes tie niveau IB s'effectue sur line tirdomMacc 

Kfetirisde fr.vYirfitf. b?.-U- 

m Les rfcgies et durfe maxi male de prescription soul d£crites dans ie (ukitwu ffi-if. 
2 * Agonistes pun 

a) Modalites d admfnjstratjon !c<>irmbh\au mzi 

■ Le diloryiinte de morphine pent id re uhlise per os, mats esl surtout prcscril 
en parenl^raL en disarming ou en conlinu. 

-La PC A [portent tittfncnrtfmifed anefgesto), est une administration aulocon- 
trdlee par le patient, scion laquetle le patient repond lui-meme li sks deman- 
des. Elle est realise© par voie IV a l L aide dun pouss©*s©ringue muni d‘un 
systems de seeurite perrnettant la programme) Lun par le msdecin : 

* d'une administration r£gull£re de morphine permettant le maintien d’un 
taux seriquct minimal atialgeLsique ; 

* de bolus, dedenchAs par le patient : 

* d'une p4riode refraclaire bloquanl I'ad ministration pendant tin© chir4t» 

nucegsairu apres cheque bolus ; 

* d'une dose maximal* autoris#e sur une p£riode donrt$e. 
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-CuHe* technique pr^sentc de nombreux avanlages : 

* elle limits le d£lai entre 3’apparltlon de la douieur et le soulagement du 
patient ; 

* elle cvite les diffkuJtes de |ioHolotfte as&oct£es jk la grande variability Inter- 
et 5nt ra-tndividuelie de I’eEfel de 3a morphine. 

■ Less formes LP du sulfate de morphine son! les pins ut Uls^es. car dies per- 
imrttent une seule (Kapunaf) ols dtiL\ administrations {A^roriArt) par jour. 

— Le traitemeni est instaury k posalogle progressive, par ^administration 
matin et solr de 30 mg de morphine, auxquels sont ajout€s en fonction dcs 





Tableau 66-2. Principaux morph in ique-a de niveau III*. 
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besolns 10, 20 a 30 sng suppiymenlaires matin cl spir, par pullers de t k 3 fours 
jusqu'a obtent ion 4'une antalgic elficacc, et taut que la tolerance est bonne . 
“II [I'cAiite pas d'effet plafond (cuntrairement aux antagonizes partlels ou 
agoriistes-antjynnislesj, cc qui perniet Ladminist ration de doses irts fltvdes 
net rssa ires notamment enfin devolution d'affoctinnj; trfes dauloureuscK . 
-Lots d'acces douloureux aigus (ex. : douleurs latrogenes associ^es aux 
soins), des interdoses de sulfate de morphine a liberation immediate (Aaiske- 
non) peuvent elre ajoutdes. 

■ Le lentuiyl presente une puissance anaLg£&Jque 50 h 100 tola sup£rLeure A 
cells tie La morphine II est pniSeril SOUS deux fnrtrtes : 

- 9a forme transdermique (Dwogesic patch), indtquee dans le traitement des 
douleurs chroniques canedreuses. La liberation progressive a parti r du reser- 
voir cutane assure line longue duree d' action (patch dispose pendant 72 h) et 
un taux plasmafique constant de l!a molecule. Le dd-iai <T action analg£sique 
n^cessite la co-admlnistratlon initiate d'un analg£sique d 'action immediate. 
Dune dose Initial? de 25 pg/h, Ea posoiogle peut etre augment^ au bout de 
24 h, par pallet de 25 pg/h tons lea 3 Jours, jusqu’S. I'obtentlon d’une dose 
minlmale eHeaee. Sa simplicity d’emploi fait que ie produit est bsen accept^ 
par les patients ; 

-les com primes »vec dispositif pour application butwie C4rh<7. 200 ug/ 
prise), reserves h I'us-age hospitaller, et imiiqucs dans le traitement des dou- 
leurs parwxystiques chest des patients recevant ddja un murphinique. 
30 minutes aprCs une prise de 200 pg, si ranalg^sie est insufftsante. une 
T prise de 200 pg pent etre effect wee. La dose maxi male est de 4 x 200 jig/ 
24 h. 

■ L‘uU]Jsation de rtaydromorphone et de i'anyudone s’instrit dans ie concept 
de ia h rotation des opioldes «. Ce concept deent que 3a morphine reste 
i’opiolde de rifirence utilise en premiere intention dans les. douleurs r£sistan- 
tes aux antalglques de niveau ffi. Dependant, lors d'absence d’efficacit£ amtalgi- 
que ou d'effets secondalres majeurs, 1.1 delimit ids modality de emplacement 
de la morphine, par un autre membra de cette famiLle. L'ajustement posniogl- 
que lOrS du changemtnt de traitement k- L'ftfctLio a IVid« du tableau de conver- 
sion £quiana]g£siquc des opiac£s 1 1 tj rr taMraa fit f ii). 


b) indications 

m Traitements brefsde certain?® douleurs aigueset intenses * ; 

- post-opgratoires ; 

- infarctus du myocarde MLJJ ‘ 1IIJ ; 


- critique n£pii rittiq ue ; 

- radiculaigie hyperaigique. 
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Tableau 66-3. Tableau de conversion equianalgesique des opiates de niveau III. 


Agonistes purs 

Merphin* pflr « 

60 mg 

Morphine SC 

30 mg 

Morphine IV 

20 mg 

Fentany] patch 

25 ng/h 

Hydromn>rpbone per os 

■8 rr>g 

Oxycodone 

30 mg 

Agonistes partl«lj 

Bupr4fiOrphme Sublingual 

1,6 mg 

Buprenorphine IM 

0,9 mg 

Agon'istes-antagonistas 

Ni.jlbi.jp hi he IM 

20 mg 

Pentazocine IM 

120 mg 
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■ Trailement prolongs de certaines douLeurs ehroniques resistanles aux antal- 


giques de niveau I rT II : 


- douleurs canc£reuses ; 

- douleurs non cancfreuses (affect lulls neurologjques ou rhuma- 

tlsm&les, par exemple arthroses hyperalglques, lombalgles rebelles). 


c) Effefs seconddu'j'es 

■ Troubles digestifs : 

-Is type de constipation (par diminution du peristaJtlsme} pouvant faire 
craindre I’occluskon. En prevention, d£s Je debut du traltement, des regies 
hygieno-dietetiqiues et m^dicamenteuses doivent etre mises en place (fibres 
alimentalres. hydratation, traitement laxatif) 

-La prevention des. naus£es et vomissemenls survenant en debut de traite- 
ment fait appol & I'ufilisatioii de drsmip^riidoise (Mtytiliurti, Peryiiis) et ou de 
m£toc lopram Ide (Primpgran 1 ) *. 

■ Depression respiratoire ; la Eonctlon respiratoire est k surveiller systemati- 
quement, blen que la depression respiratoire survienne de fa^on rarissime si 
I'opioltle est prescrit correctement- 



■ Sfdaltnn, euphone, somnolence : fr^quetites. 

■ Confusion mentale : Erequente chez Lesujet age. 

■ Ketention urinaire : 


- par augmentation de la lonkit# tics sphincters ■ 

-chez certains patients predisposes (adenome pmtatique), on pent obser- 
ver la formation d'un globe vesical. D'ou T indication d'une surveillance de la 
dlnrtse. 

■ Prurit: Intense, II pent ndcessiter Pad min I strut ion de nalbuphine k falble 
dose. 
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■ Surdosage ■ 

- acddentel (■■ overdose ou ]J£ 1 une df [alliance or pulque aigue (InsufEi- 
iartce fertile) 

-il se traduit par une somnolence pouvant alter jusqu'au coma, une depres- 
sion resplratoire, one hypotension et un my os is ; 

- son traitement repose sur 1’ad ministration d'un antidote, la naloxone (Adr- 
twi). 

■ AccouturriFinr-p tjS dependant? : 

- la morphine est un stupe li ant qul peut entralner une toxicomanie. La tol£- M 
ranee peut etre pr^venue par la rotation des oploldea ; 

- 1 3. d^pwndance psvchique «xcephonnttll« hirsque la prescript Itm medi- 
cate (jsl correct?, et lots do traitement de doy tears aiguM- Er prise olmnil- 
que, le risque est plus grand et necessite le suivi n go metis des regies tie 
prescription ; 

- Tar ret brutal du traitement prolong* entraJne un syndrome de sevrage asso- 
clant des slgnes neuro-v*g*tatlls. La d iminution progressive des doses assure 
la meilleure prevention de ce syndrome dont le traitement peut falre appel a 
la clonidlne et aux neuroleptlques, ou i la ^introduction de la morphine en 
cas darrf-t par errtur 

d) Co n f red n d i t a tio n $ des opiaides forts 

■ Insuf Usance respiratoire ou ttepatique, 

■ Ltat d^pressiL 

■ Traumatisme el .hypertension cranicns. 

■ Intoxication alcooliqueet delirium tremens, 
m Enfant de moins de 30 mois en theorie. 

■ Allaitement, 


3. oms • partiels 

Ces medicaments ont en com mu n un effet plafond, c’est-i-dlre qu aundela d’un 
Certain Scull,, I’augmentation des posologics s’accompagnc d'un arret de la 
progression de I’eEfet antalgique mals d’une progression constant? des effets 
mdesirahles 

a) BuprenorpMfi'© [ie/ngesic) 

■ Elle est plus puissante qua la morphine mais, compte tenu de son caract&re 
irartit*!, reEfieudt* therapeutique r^elle est moms important?. 

■ Le Temgesk se presente sous, forme de com primes subdin guaux It 0.2 mg* ou 
de preparation injectable en milieu hospitaller 

• Le delai d’aetlon est court (15 A 45 minutes) et la duree d’actlon est de 6 A 
12 heures. 
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■ II est iildiQui dans la prise eil cJirirgc dtas (IfnjlKLir.s aigues 

infantilis tly iryoca rde) uu cancdreuses Jorsque Les antalgiques de niveau Jl 
sort inefficaces. 

■ Cli«z lathi Ite, la dos« dViHreii^n fit* 1 a 2 comprimds twites les 8 heures, 

Rile est augmenlee de Ml & I comprimS a chaque prise si I'effet analg^sique eat 
insufftsant, sans depasser La dose plafond, de 5 comprimfe par prise, 

■ Devant sine ahscnee d’elficadte, on a necours a la morphine {selon tableau 
fiM).. 

■ Les effets secondaries sont similatres- a ceux. tie la morphine, saof en cm de 
£ urdusage cm La naloxone est [*u efficac? c,:ar la liaison rec«|ittnir p el S>upr4- 
iicirphincH est iris forte. Ure dependance psychique au eours de traitement pro- 
locig4 est possible. 

■ La. buprenorphine tlevra etre arrelee 8 hcurrs avani I'ad ministration cfu.is 
agon Isle pur. 

bj Subutex 

Pour rntfmoin;, il exist? mm deuxienie forme de bupr&iorphine, A un dosage 
plus fiirt, le Suhutex, dont IVsage est destine an sevrage des toxicomanes. 

4 . Agonistes-antag onlstos 

■ Pentazocine (Furtaf). 

■ Nalbuphine [Naibupftine , Ptubain). 

- Us sent afcnsi nomm^s car ils sont t la (ois agonistes des recepteurs k el 
antagonist es des recepteurs u Ced implique done la ndcessitd de maintenir 
un intervene fibre entre la dernl&re dose d'un agoniste-antagoniste et. la pre- 
miere dose d'un agonlste pur en cas de modification Ih^rapeutique, en raison 
dm risque de competition. De plus, Ituir utilisation rhez un patient d£|K»nriant 
de lu [iiorpliLtie expose ad risque tie provtxjuer un syndrome de sevrage. 

-Leur dur£e d action court e (jM heures) oblige It la repetition de I’admlnls- 
tration des doses ; Ht a 2U mg toutes les 3 & 6 heures, sans jamais ddpasser 
160 mg/ jour pour la nalbuphine ; 30 mg \ A 6 fois par jour, sans ddpasser 
180 mg/jour. 

- La iialbuphliie tsl rrgjlemejLl I’opiae* le plus utilise ehez I'enlant, par dusts 
de 0,2 mg/kg toutes les 1-6 heures (IV on SC). 

-Ils ne peuvent etre utilises que pour la prise en charge de la douleur alguG. 
notamment posl-op£ratolre. La pentazocine est utilisee en anesthtsle-r ^ani- 
mation 

-Ijeurs effets indesirables sort les rnemes que ceux des agon isl es, 

-La pentazocine eat cnnUre-Lndiqii^e en cas d'tiypersensibllitS aux opiates 
on en cas de douleur abdominal? non diagnostlqu&e L'associallon des ago- 
nistes-antagonlstes avec un autre morph I clique est contredndlqu^e. 
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D- Autres traitements medicismenteux de la deuleur 


1. Antidepnessqurs tricydiques H 

■ Les lulilbiteurs mlxles de la recapture de noradrenaline et de sErotonine 
{Larnxyl, Amifranii, Tofmnif), notamnient, sonl actlfs sur les phEnomenes dou- 
loureux longs et i has bruit. 


■ L’effet antalgique survient dans les quince premiers jours aprEs le debut du 


traitcinent, enlrupris A tlnscs progrcssivement croissantes ; II doit el re main- 
term durant 4 4 6 surnames au mLiiimgm avail t de conclura a one iiteEficacitE . 



2. Antlconvulsivants W 

■ Ms sont Irequemment utilises dans les douleurs fulgurantes, comparables & 
un phenomEne Epileptique au niveau des neurones de la moelie. 


a Peuvent etre presents : La carbamaiEpiue {T&gr€tul), la gabapentine {Neuron- 
tin), le clonazepam (Rivotrif), la lamotrigine {Lamktal). 


3- Anxiolytiques 


ED 


■ lls ont tout leur IntErel dans un contexle de syndrome douloureux chrontque 
{Lexomii Urbanyi, Tmnx&ney 

m Leur prescription dolt etre UmitEe dans Le temps, surveLIIEe et ne pas dEpas- 
ser deux h trols mols. EILe suppose, au prEalable. une bonne Evaluation psycho- 
pathologlque*. 


'fwwi 
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4. Anesthesiques locaux 


III. THERAPEUTIQUES NON MEDICAMENTEUSES 

A. Chirurgie 

■ Les traltements lieuro-chirurgk&iLY ne s’adressent qu’aux algies dhronlques, M 
rEellement rebelles aux trartements antalgjques. 

■ La technique utlllsEe esl diEfErente selon qu’il s'aglt de douleurs par excEs de 
stimulation nociceptive ou de douleurs neuropathlques : 

- dans le premier cas. com prerant essentiellement des douleurs IISes a une 
EvolutivitE nEoplasique, mal controlEes par les substances opioldes. la sec- 
tion ou therm o-dest ruction de fibres sensitives peuvent etre pratiquEes (par 
exemple au niveau de la jonction radlcello-mEdullaire. du faisceau spino- 
thalamique) ■ 

- dans le deuxlEtne cas. La neurostimulation transcutanEe a pour but de ren- 
forcer Le gale-control (ou « controle segmentalre Local »)■ Ce controle Lmplique 
les fibres de gros calibre h conduction rapide. Leur stimulation va Lnhiber par- 
tiellement ou totaiemeut les activites spontanees des cellules de Lacorre dor- 
sale ties la [noelle. II s‘agit d L une inhibition prE^synapdque des influx 
nociceptifc 
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m La ditrurgie est utilise dans la prise en charge de douleur* rieuroEngiques 
frfriph^riques (ex . : douleur s^queilaire des £onas). La neurostimulation m^dl- 


lalre permet de renloreer 1 ‘adioa inhibilrice des voles corrfonalt* post^rieures. 
Celle technique est ulili*£e en cas d'^diec de la stimulation transcutaiile. 

B. Kinesitherapie* 

FJIe pent permettre de dim inner la douleiiF par la diminution des contralntes 
locales r 



■ nVinblir ties pastures inadequate*; generatrices de dmdeurs adiculaiTfs ; 

■ dlmlnuer un oedime compress IE par drainage lymphatlque (manvalse circula- 
tion veJneuse, enrage gangllontialre) : 

■ relaxprrlps mu*eEp-S ; 

m r£tabhr la sou please arhcnlaJre 

C- Autre* 


1* Cry nth era pie 

(.’application rie Fro id diminiJE! ler pjirin uik'iips irflaminatoires locauit, par 
nntiplt 3ors d'mm ciitorsp de la cbpvill**. 

2 . Prise en charge p-iydhologiqu* 

Elle eat ntcessaire, parce que la chronidte de Ea douleur engendre one ruction 
amelog&ne el un fond riepreaslf qul ireuveni aggraver la perception tie la 
douleur. 

3 » RodiothfrApie 

File pent etre utile en cas de lesion tumorale osseuse douloureuse. en I’absence 
de tra dement local possible. 


IV, STRATEGIE TH E R APE UT IQ U I 

A, Prise en charge de la douleur 

■ La prise en charge de la douleur sera sou vent multidisciplinaire afin d ‘optimi- 
zer les Uattementfi 

■ II faut en premier lieu ^valuer le m£canisme et Pintensitf de la douleur. ainsi 
que sa topographic et sort evolution sponlartfe ou soils traitemenl. Un bon 
interrogatoire est primordial. St le trait ement symptomatique est important, il 
ne iaudra pas oublier le traitement etiologique (antibiotliGrapie, chimiothGra- 
pie, chirurgie). 

■ Pour uni?: douleur iegfrre et discontinue, un traitement a h demands sera in 
miuux adapt el. 

■ bn cas de douleur 14 gfcre a. modirde, on d€butera par un antalgique de 
niveau I. En cas de douleur Important©, on pourra commencer d'emijiee par \m 
antalglque de niveau III- Tout© douleur recurrent® ou continue do-it fa ire pros- 
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crire un traltement 3 la demandc. En cas tl 'Episode algy s'ajoutant b line d-ou- 
Itur clmouique ^quili brce. on pourra s 'alder dlnterdoses ponctuelles ou d'un 
antalgique de papier different, 

a On essaiera le plus possible de maintenlr la voie orale s'll sagjt de patients 
can cere nx dont le maintien da i'automomie doit etre pr£serv6. Par contre ctiez 
un patient ayant une card nose pSrlton^aSe et des douleurs nGcessLlant un mor- 
phinique, on prdferera le Ihtmgem: qul a meins d'effet digestif et dont L ‘adminis- 
tration pourra etre maintenue pendant les perkides d’ocdusinns. 

■ En cas d’utJLlsatinit d’un antalgiqum eri prevention d'un acte douloureux, on 
tlendra com pi e tki drL&L d'artion exige ainsi que de la durte n^cessaire, 

■ Unt sy rvt?i I lance particulars sera apportGe a la sur venue d'effets In desira- 
bles, et des mesures preventives contre certains de ces effets seront evenluel- 
lemeni prises (prevention de la constipation chez les patients trait^s par la 

murptiin-p), 

1. Evaluation de I'efficatite du traitement 

■ Apres 1 ‘initiation d'un traltement, il taut s 'assurer de son cfficacite, de sa 

bonne adaptation et de I’absence d'effets secnndaires iitijMurtants. 

■ Si la douieur perslste, 11 faudra s assurer de la prescription du bon niveau 
(Tantalgjque, de la bonne posologle, du bun inter vallc de dose, de la bonne 
prise des traitements adjuvants dventuellement ndcessaires, de la compliance 
aia traltement, do la bonne prise en charge psycho-relationnetle du patient, 
L’alisEinx dVHicadtu peut condo ire a prescrire ur traltement antalglque de 
palter supfrieur. II faudra. achaque modification tln&rapeutique, avoir la meme 
at t i t ude sy sHtsmai iqiu». 

■ Si lu don lour a Iota lenient dispani. on pourra proposer une diminution du 
traltement antalgique. Si une diminution raplde de la douieur es( attendue, par 
traltement du phenomene causal, on dlmLnuera lea doses de 3D £ 50 X par lour 
si besom, 

■ L'4 valuation du niveau de douieur est la meme en eours. de iraJteinenl qu’asj 
moment du diagnostic, a I’alde des echelies de douieur. On s’aidera aussi do la 
consommatlon d’antalglques. notammant des intentases en cas de traitement 
par morphinlques. 

■ A chaque visile, on recherchcra des signes orientarit vers un ntesusage, un 
abus on une ddjjM?ndaucc psycbique. 
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Fiche Dernier tour 


Therapeutique antalgique, medicamenteuse 
et non medicamenteuse 


■ Levalualitm d.f: la doulftur est unc d^marchEi indispensable et preamble a 
toute prescription d’antalglque [i], Elle repose sur ]' utilisation d’^chelles d'auto- 
£valuation de iadouleur. (£cheLle visuelle analogique [EVA], £c belle num4rique 
oo £chel|e verbal? simple), 

■ I/O Mb a propose une classification etl tmis palters uu niugauX dt: clrjLih-Lir, sur 
Laquelle repose la hierarchic des antalgiques eo (auction de Leur efficaeit£ fmir 

labiec i(j 06-1. page !M} K- 

■ Le paracetamol est potent teHement toxique poor ]e lose ; un surdosage, a par- 
tlr de M>t] <le parac£l arnol cm urt-e .senile prise, ntfeessitu one hospitalisation 
Immediate ct un traltement d’urgence par La N-ac£tylcysl£Lne. efflcace A condi- 
tion d’etre admlnistr£e avant la l^heure E- 

■ antftlgiqucJii de niveau II indulgent des eEletg secondaries simllalres h 
ceux des opioi'des mate dinttuisite nettement plus Eaible t Lti/r tahfeau fit--) pave IQ!)}. 

■ II exlste de nombreuses formes d 'administration des anlalglques de 
niveau III, dont I'otilisation optimale permet d’ajuster an mieux le d£lat et la 
riurtfe ri 'action anlalglque fi.t»nniwi-(ui s&s, page no}. 

- Les antaigiques de niveau HE soot d£livr£s pour 28 jours de traitement sur 
ordonnance s£curis£e„ saut la morphine parent£rale £7 jours) et La pentazo- 
cine en IV (7 jours, said systems actil de perfusion ; 2& jours) fewr tableau M-2. 
page !W) E- Les (minima ucus nt: sunt pas rennuvclables, sauF cedes de buprei- 
norphine et de nalbuphine renouvelables jusqu/ft 5 fois. 

- Levant one absence d'elficacite antalgique ou d’eEfetg secondaires majeurs 
Lors lie rutilisatiOu de la morphine, le concept do la rotation ties opioides E 
dtefinlt les modal !!■& de son remplacemciit par un autre analg^sique fort. 
L/ajustement posologique lors du changement de traitement s'effectiteal'aide 
du tableau de conversion equl-analgesique des opiaces (voir tableau rums* 102). 

m 1j?s principaux ufEets secondaires et centre-indications d im traitement par un 
antalgique de niveau 111 sont r^suntes dans le ruWmu 6«f, page 112 . 

■ Certains anfiepileptiques. antidepresseurs ou anxiolytiques sont des co 
analgiisiqucs H utiles dailS La prise ltl charge: glolrale dcS patients douloureux. 

■ Farmi les tfkrapeutiques non cited kamenteuses, on Lrouve ; 

- la neurochinirgte 0 lors d'algies chroniques, reellement rebelled aux traite- 
niuOts arttalgiquus ; 

- la kin^satlteraple ; 

- la cryotli^rapie ; 

- la prise en charge psychologlque. 
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Tableau *6-4- Potologifr, eFtets seeondair« frt rantfe-indkitiens d*£ *p.io'6J« de niveau !l. 


TK^rapeutiqu'es- noedlcamenteusift et non medcsnef’tevwi 
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Tableau 6b-6- EffetS SfrMndair&s ei COritre-ir'idicatiOhs des opioides forts. 


Effete secondaires 

Cont re-in dications 

- Troubles digestifs p] : 

constipation (poijvant Iftire craiwlre r«du*ion) 
nausi&es ct vomisMrrunte en d^but de traitement 
-Depression respiratoire EJ, sedation, euphoric, 
somnolence 

- Confusion mentale (fir^quente chez. !e sujet age; 

- Retention urinaire 

- Prudt 

- Accoutumance et dependence 0 

- Risque de taxicomsnie H 

- injyffijance respirator ou 
Mpatique 

- £tat dipiessif 

- Traumatisme et hypertension 
eraniens 

- Intoxication Glcoolique «t ctefl. 
j-rum tremans 

- Enfarrt de moins de 30 mois en 
theorie 

- Allaitement 
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Effets placebo 
et medicaments placebo 
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OftJKTIFS 

• D£[inlr reffel placebo et le placebo. 

* Commit re les domalnes d’utilisatlor du placebo en recherche clinique el en prati- 
que m6dJcale. 


LIEN TRANSVERSAL 


ITEM 3! 


La merhodologie dela recherche clanb^ue. 


CONSENSUS 

• Aucune conference de consensus n'existe il ce Jour sur ce theme. 


POUR COMPRENDRE.,. 

■ Un placebo est une substance Lnerte delivree dans un conlexte d'essai therapeu- 
tique. 

■ L’effet placebo est une compo&ante non-specitique de reflet iherapeutique, commune 
a la majorite- des medicaments. II depend de reflection consideree. du patient, du 
compoftement das soi^manls, mate au&i de la presentation du medicament 

■ Le placebo pur est ulilis^ comme comparateur dans les essais diniques, alors que 
It: placebo impur est une substance pharmacologjque a I’activite incerlaine, ad minis- 
try en pratique dinlque pour prendre en charge la composante psych otogique 
d'une maladie. 

■ Un medicamenl efficace p.sl pa r definition un medicament donl la superiority par 
rapport Sv placebo a r±lt: dCniOnLree. 

I. DEFINITIONS 

A, placebo 

■ Un placebo (du Latin : ptucebo, je plairal) est une substance lnerte, ddpourvue 
de vrai prlncipe act if. thSorlquement denude de toute acrivite pharmacologique 
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sp^iliqK, d^Uvrte dans un contents thfrapeutlque. Son eEficaclt£ repose done 
sur le seul fait que le malade est persuade de prendre un traitement efficaee. 

■ II exi*te de nos pours deux empiois du placebo en m^decine ; 

- le placebo par, qui est une substance inerte utillste dans le cadre des essais 
clinlques. ccm*id£r£e- comme le niveau plancher d"eEficacit£ as$nci6 k la prise 

d'lin medicament ; 

- le placebo Impur enntenant un ou plusleurs prJnclpes acids defficacit# 
doulvustc niais encore ecuploye kE utile etn pratique mcdnuli- 

0 Dans le* deux eas. e'est 1'efEet placebo qul est recherche. 

Bl Effet: placebo 

(Test I'gcarl posit if constat^ entre le r^sultat th&apeutique observe el I'clfH 

I her apec t ique pre visible en fonction desdonn£es strides de la pharmacologie. 

Dails la ntesure on I'cffet placebo uxiste tors de la prise de tuute substance, des 
tori quelle est presentee com me posatklant des propri&gs therapeutiques, 
leffet global d’un medicament rGsulte toujour* de la somme de deux 
composantes : 1'eflet pharmacologique el I’eEfet placebo. 

C. Effet nocebo 

C’esr 1’ecart negutif constate entire ie resultat tberapeutique observe et l 1 effet 
Llutrapeut Ique pr£vislble en fonction des dotinees strides de Ja pharmaeologle. 

II correspond k inaptitude du placebo a Induire des effet* ind^s l rabies, comane 
uate substance active* 

II* FACTEUR5 MODULANT L 1 EFFET PLACEBO 

m L'existence d F un effet placebo est demontrable dans presque toutes Les situa- 
tions patbologtques. 

> L'efEet placebo n'est pa* cons tant. 1! varie en fonction de la maladie. du 
patient, pour un meme patient, en fonction du moment de la vie, du mfcdecin 
ffl prescripteur ou encore des circonslances de prescription du medicament. 

A. Type de maladie 

■ II est indispensable, pour q ii’sm effet placebo puisse survenir, que la situation 
gjathologiquc suit amendable. susceptible- de variations, du guarisan mi de: 
remissions span tar tens. 

■ Lea pathologies A forte composante psychologique sent particulierement 
con-cerates, comme l"anxi£t£, la depression, ILnsomnie, les troubles pan ique*, 
la I dux, el la douleur sous toutes ses formes el fnddpendamment de sa cause. 

■ \*t placebo agit *ur des signs* subjectify, mais «$( egalument mKsnrable sur 
certains paramefres ubfectifs ; acidite gastriqut, glucose, c hnlesteniLeinie, 
hy perleus ion. art criulkc 
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B. Modedn et relation medecin-patient 

• I] semble exlster un paralMLisme entre la conviction du preserlpleur (plus 
([MriklemeDt des soij{iiant&) concemank I'efficacil4 du medicament qu h Ll pres- 
ent, et I’effet qu’il observe. Ainsi, un mfrJeciu k forte empathie. persuaslf, induit 
ioconseiemmeol plus fr^qucmment un tjffet placebo qii'un medeem negfigeant, 
pen prfoccupt par la santtf de sun patient. 

■ La noiottW du m^decin, La dur^e et Id prix de La consultation, La dur£e de 
fatten tc dans Le cabinet, sunt autant d’autres facteurs mfluen^ant plutot favora- 
bk'jiUMit l' eflet placebo. 

€- Malade 

[.'existence de personnalites placebo-seissibles^ on placetoo-in^stotaiitei n’a 
jamais pu etre ddmontree. La definition de ce caract£re repose sur La propen- 
sion de chacun a modifier son comportement sous I'effei de r observation. Le 
caractere anxieux el impressionnable de certains sujets, Lacr£duLlt£ ou encore 
le dGsir de laire piaisir au medetin partidpent certainement k I'effet placebo 
associS a la prise d’un medicament. 

D- Medicament 

La presentation, la forme, la talUe, La couieur et le gout d'un medicament 
peuvent accentuer ou dlmlnuer I'effet placebo. Le nom et le prix du medica- 
ment peuvent a us si Lnfiueneer cette sensibilU^. 

Lpffel placebo est done la part psychologique de lout eEfet tti£rapeutique. Cet H 
effet etst d 'autant plus important que le medecin, le patient et tout autre obser- 
vateor attendant cet eflet h et que la manifestation attend ue est importante. 


III. DOMAINE D .1 'ION DU PLACEBO 


A. Lors die devaluation d'uit nouveau medicament 


■ Dans un eaati dlnlqu#, le placebo etant considers cornme le niveau minimum 
d'eEfitEiciti, le ni«i|l«ur moyen de demontrer I'elfkacil6 d’un produit seralt de 
comparer scs effets k eeux d’un placebo, lous deux etant admlnistr£s dans 
deux groupes de patients tir«6s au sort, et en tous points Jdentlques. L'tssai Cli- 
nique controls versus placebo, cst alors d£EinJ comme unessal comparatif vnm- 


prenant un groupe temoln traits par placebo et un groupe traits par le nouveau 
medicament. L'effet du nouveau in^dicaiueM eat aloes dtflui par tsa. superio- 
rity wir son placebo J 


m £thlquenient. ^utilisation du placebo est remise en cause. Les comll£s de 
protection ties personnel (CPP) sort! de plus en plus rtticents in, donner un avis 
favorable h Up essai compurtant un Ijras placebo. 
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■ L usage du placebo dans les essais parait llclte, Lorsqull n’eslste pas pour la 
pathologLe clbiee de LraJtemerU d£ji vaild£. ou dans les cas de maladies peu 
graves ou psyehosomatiques, ou de symptomes support a ties, trans llotres et 
spanlariE-'ciioiit r&plulife, corn me une eiphaMe, une douleut fletitalre. 

■ L'ulilisation opt [male du placebo dans un essal clinlque impose I’application 
d'une prtjc^duire de double aveugle (ou double Insuj. 

-Un essai realise en double avcugle impilque que ni le sujet de Tessai nJ le 
medecin investigateur ne connatssent la nature du traitement jdmlniitrt ;ces 
conditions nGcessitent que le placebo soil tdentique en tons points au m4di- 
c ament. Le double aveugle me pent pas toujour* etre respect^ 

-L>ans des conditions de simple aveugle. sent le sujet de I'esud ne counatt 
pas la nature du Iraitement administre alors que !e medecin Invest igateur In 
connalL 2 

B. Bn pratique medicate 

L 1 utilisation de medicamen ts d'eiflcacite douteuse, mass consacr£s par 1‘ usage, 
n'a pas disparu de la pratique quolidlenne. Leur prescription rlpond is la 
double n£cessit£ pom Le nuklecln de donner au tmalade ITmpression * qu’on fait 
quclquc chose*, tout en l: Lai it a peu prfrs persuade de ne pas nulre. II s’agLt 
alors de placebo Lmpur. 

II Faut dislinguer : 

■ Les cas Ou I utilisation du placebo n'est IJl que pour t viler tout abandon Hie 
rapeu liq ue dont Le* ratentissemcnt pSycholOgique pour rail Sire d^sastreUK sur 
le malsde ; 

m Les cas de maladies Lnhi Igoes. ou. certains medicaments dlts * de contort » ou 
K iraditionnellemenL utilises « et dont lefficacite n'a pas 4te formel lenient pmu- 
vee mais dont la tolerance reste tres acceptable, eontinuent &. i&tre presents. 
Ces placebos impure restent utiles pour hitter contre les pHits maux et trailer 

les peraannes qui sp cnolent mnlades. 


ITEM I 


IV. EFFICACITE ET EFFETS INOtSIRABLES 

■ Pour la pltiparT des auteurs. Tefficacite se situe cn moyefuie auiour de 3fl' %. 
m La prise tie placebo pent amener des c-t it:i s latdraint, wire des effets n^gatlfs. 
Q] Ces phennmenes ont regroups ftous Le nom d’efiet nocebo. 

a A parti r d ime synthese di: cliff i": rentes Etudes cliniques (grouped contrbkes), 
Les effels mtcf'bt} out dnurndrds. On Les retrouve dans i’ordre de frequence 
d£croi$$arrte : somnolence (37 %y fatigue (17„? %), troubles gastrlques et intes* 
tlnaux (!6 %), difficulty's de concentration %). c^phatees (11,6 %), bouf- 
fdes de chaleur (1 1.4 '&), tremblements (1 1 "&). 
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■ Ces effets variant en function du type de placebo administre et de la patholo- 
gic ciblee, et apparalssent plus fF^quemmemt si le patient connalt les eftets 
attend us du medicament actil.. 

9 Certains cas de toslcomanle au placebo, avec des slgnes de manque, onl tte 
rapport^s. 
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Effets placebo et medicaments placebo 

■ Ur placebo est une substance inerte, d#ptnirvue de prmcipe act if, thenrique- 
meut d#nu#K det touti; activity pharmaeologique spicifique, dcUvrue ( Ian s un 
contexts therapeulique 0. ]] existe de nos Jours deux emplois du placebo en 
m&declne ■ 

- le placebo pur. qui e&t une substance inert e utlliis#e dans Le cadre des essais 
eliniques, consid-Sree corrme le niveau plane her d'efficacite associe A la prise 
d'uil medicament [-’usage du placebo dans les essaU [wirFiit Hdte, Horse jukl 
n’exlste pas pour la pathologic dbl#e de traitement d#j£ valid#, ou dans le cas 
des malad ies peu graves ou p&ychosomatlques HI ; 

- le placebo impnr contenant ur ou plusieurs principes actils d'elficacite dou- 
tense, mate encore employ# cl utile m pratique m#dlcalfc 

• Dans les deux cas. e’esi reflet placebo qul est recherche 0. Ill varie en Jonc- 
tlon de la maladie. du patient, du m#decin prescripteur ou encore des circons- 
tances de prescription du medicament 0 . 

■ Le placebo est utilise dans les essais clinic pies Ccmtmles com prenaut un 
groupe t#moin trait# par placebo et un groupe trait# par ]e nouveau medica- 
ment.. 

■ L’ usage du placebo dans les essais paraTt licite. lorsqull n’existe pas pour la 
pathologic Ciblee tie Iraitemeul d#jH valid#, Ou daOS lets cas, dus iiudad Lets peu 
graves ou spychosomatiques, ou de symplftmes supportable*, transitoEres el 
spontan#menl r#solutifs, comme une c#phal#e, une douleur dentalre 0. 

■ L'elfet placebo est done lla part psychologjque de tout eflet th#rapeutique M . 
a Un placulm pent aussl induin' des, etfets indcsirabJes regrouptfs SOUS le terrne 
d’effet nacetx > 0. 
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OBJECT 1 FS 

* Argumenter [evaluation d'une therapeutique en foncHon dea niveaux de preuve 
tl^s principles sourqui (tlflkirmallon. 

* Arguments 1 une publication sclent I fi que sous ses difEerentes lormes, du rapport tLe 
cas a I’essai clinique randomise contrdle et crifiquer une information tl]£rapeutk|ue. 

* Savoir analyser et critiquer une information tlsur-apeulique de fu^on a baser sa deci- 
sion tbf’rnpeotique sur ] 'evidence la ploy forte. 

* Saved/ hlirarelitser les different* nlveaux de preuve de la lltterature medicale et en 
connaTtre les I Unites intrinseques 

* Prise en charge des patients de fa^On indivldueUe el non scion unie approche £p-ld£- 
mlologlque * de groups ». 


LIENS TRANSVERSAL?* 

La nielhudoJogk de la recherche cllnique. 
Interpretation tf'une enquete epidetniologique, 



5 ujet tom be au contours de I'internat 
• 20113, zone Word : 


SdTl !i«t(S 



Un rssai fiisiiiTiilft rarid>iriiixi L . mew* <!ii iMraliple. a eLudie reiiic-Ji it£ d'une ttouvelle Mparlue de oat p»id$ 
moUadiUn non eneewe eomiHidikiie ^ mc»tec-ule X> sur la prevention dre thromHwtws vripmsra pmlnudrs 
mi thlrurah? gfaeralc en cotWHFiMMUt avee I'MpuInc standard. 1 3S1 pmiwds, bummes uu feana igfa de 
40 iuiit. (hi phis et qul drvaieni sutler un a Lit de i-kirurgie abdumiiwle «u gynfrcokriilq ae, uni ete rand->inlsO». 

6 Tl dans le ^TULipe X (uae kij^cilon aousidrlanee de 1 750 Ul anti-Xa*2 henras aeanl rmicrvcndewO-rt 679dnns 
k- groups de l'hepnrlne nan functinnn^ (dcii* Injection* sous^-ui arises de 5 KHJ Ul j-^perLies en iuie iitjecckm 
L' lii'ur-i';; .w.snl L'inter-vml inn el uiw LitjecticKi S lieurra llflfterveflllOfl). it’ ditt'IV prlndpal d'f IflCiClthl 

Mali la survemie d'un acddenl t In ram boe mboJ Iqtie (thrombose Trinmae protwick wa cm bole pulrntinMre). 

Lee crlttrn wcojidalics etnu*nt la nirvenve dc compMeBlhEm* Irifliorra^qiicj ltic-jl.es (MnurtuiiiHS de la pin!) 
du grinftrnliHC et li* iiombre de transFusiuns ejisy.uki.es fVfiJui'llenvi'iit jiect'Ss-JjreH. 

L J k quelle phase ttud#vefcippenwnt de c-ette nouvelte molecule correspond cel cswil ' Pniyrriunt T 
It'i t'nur que-ert nwni suit mrtJcsdcli-i'Kpirf'nifril torrivl. il dciiL Mreeti d™ ble jveujik- piiurquoj 7 
En pratique dans «-eii« etude. quel schema, the/apeutLqus (wopoaez-voift pour Instaurcr le double avrngk 7 
:tj L'elOcjelite n. Me fa/alaic sur ISM pallenls et j mantre que rinodesice des lltrofitbosefl s-elin'UBei ijtuFwi- 
des dLaigios-tlqu^eg par phlOlxiiirapSlo n'a pa*. <5te dIUMmtc statlsMqunnirnt sntne Les deu* ynni|ies (respesetL- 
wnutnt t.K % et 1,4 ■*).. Puuvez-vuus (.KjAdure que les deuc MparUies (Hit une effkacltt Oqulvnkntc 7 Justlfiee 
ntn repo nee. 

4) (Ian* CTt filial, lo liiinibii'- de pul UTits prfsrailjnt usie OHSinpliL'jLlun IbetiKKrie^lque 4 type M l 1 1- 1 1 1 : Ll ■: :■ 1 1 1 ■.■ de Ij. 

pMe est staliaiiqbement ]»lus uii bit- sous inoticiLle KaiK eon* h^mrfnc slandard <29 w™ H;p< 0.01). 

Pouvei-VCHJS conclurc qilf L'hCjsarlnr-X, utlbsfc ^ ndtr: ptisnlugls, rat mieux Icsjerfe que I 'liefsarine iLmldard ? 

?iKt|firx vdlre nf'-pnisse 

5) 31 exiele dejk fit t'rance pltllJeurs suttee bipjnllew -de bits pokls HK?ICvulalrc- qul Od drmontrt- Imr dqiilvn- 
knee quant it leur rappeyrt bCn^l^l^e/Tl^q^^^ dams b [irtaenlnsn de* thrumbusea vieiDeLisea prutuniJen en fblrur- 
yie. Au terms de ret eeaal. Lxmimedt peul-on Bltuw ceitc ntsivdle hfpatlnt X en lermc* d'eFficacItft et de 

Sfrcurltf PUT mpport jt I'cnsemMr- rtfs HRPM tlt'|a dtspmnlhlrs HIT Ir marchd 7 ^- 
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CONSENSUS 



• Aucune conference de consensus n’exlsle & ce jour sur ce theme. 


I 

POUR COMPRENDRE.^ 


La medecrne fandee Sur des preuves 

■ Processus systemenique de recherche, devaluation, et dAilalisatkni des resultato 
pour prendre des decisions diniques, 

■ Medecine basee sur des pieuves ou Evidence based medicine (EBM) : pose des 
questions, trouve el evalue les donnees apprapriees, et utilise ces informations pour 
la pratique Clinique quotidienne. 

■ Quatre elapes de 1’EBM : 

- formuler une question ctlnique dalne du problfeme pose par un patient ; 

- rechereliei dans la littirature les articles diniquHs appniprife ; 

- evaluer du fa^on critique I'evidenee en ce qui concerns sa valid ite et sou uiiliie ; 

- mettre en application les resultals utiles dans la pratique clinique. 


La redierche bicmadrcafe 2 
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■ I..! recherche Uinique ou binm^dicale englobe tuns Its ossais ou experimentations 


organists uu pratiques sur I'ctre humalti, vi-saol * & Mie la eonnatuance sdenLl- 
!iqm! de letre I um lain et les inpyens susceptibles d'amoliorer sa condition * (article 


L 209-1 duCodede la same publique). 


■ I'essai dinique sst die cornparatif si on compare deux Irnitenrtmts. ou deux slrate- 
gies d iagmosliques on Ih&apeutiques 

■ Les essais ou experimentations organises et pratiques sur lei re humain en vue du 
developpement des eonnaissances biologiques ou medicales sont aulorises dans les 
conditions p revues et sont designes dans la loi du 20 decembre l^.dite loi Huriet- 
SeruscLal modifiee par la loi n 11 2004306 du 9aoul 200^ (litre V chapitre 2) relative a 
ia politique de saute publlque, dans les lermes suivants: ■ recherches 


biomedicab »-Ces recherches vfcent a debouchersur une publican ion, une commu- 
nication et/ou la diffusion d un rapport. 


I. EVALUATION DE L'EFFICAOTIi D'UNE THERAPEUTIQUE i 
LES ESSAIS CLINIQUES THERAPEUTIQUES 


■ Fait suite amt essafs pr£c Uniques qui void avoir trois objectifs principal : 

- f-aire la preuve du concept, par exenlpie Sur des modules anlmaux de patho- 
Logie humaine i partir de la demonstration de m£c anisines physiologlques : 
-obtenir des premieres donnees de pUamiacirdn^tlque et phunpacodyrtatlli- 


que : 


m 


Copyrighted material 




E-.alij-ano- thirapeutique el niveau de pteuva 


-obtenlr des. donn^ea de security prydLnique. Lelies que la mutagCntoe, 
l'tniluenc« so* la reproduction «t le dyvyLoppymytit foetal. La determination 
de la dose InStahi 50 , dose qul fait motirlr 50 % des animaux esposKs. i la subs- 
tance, est utilises pour defiriir la premiere dose qui sera aeJminLsirye a 


t'homme lors de la phase I . 

■ Objectils : y valuer I'efficacity d'un medicament, d'une technique chtruqgicale, 
d'une therapeutlque nor medicamenteuse (exemple; radiothyrapie) ou d'un 
disposltlE medical (exemple ; stem). 

■ Les dlfferentea phases des essais dinlques fi»r r it tobfeav i&f-i) : 

m Les essais de phase 3 doivent Sire randomises, cotilrolds (c’est4.-dJre compa- 
ratLEa a un gmupe placebo iiu L rail emeu L de ref r reriee j et en double aveugle (ou 
double insu) =}• niveau de preuve 1* plus 61evS. 

■ Utilisation du placebo => demonstration de La composanle pliannacologLque 
de L'effet, pour I'elfieacilS eomme pour la tolerance*. 

■ Randomisation comparability des populations sur tons les points sauf un ; 


ftp 

"Caww/n <•■ 
Ihw wt KM} 


le trsitement. 

■ Double insu =>■ limiter la subjectivity du medecin et du malade. Pas toujours 
possible (proprietes pharmaeodynamiques differente, ejr, • comparaison d‘un 
betabloquant et d‘un ant icalcique dans I'HTA ; bradycardie revdlant !e groupe.} 


II. DIFFERENTES SOURCES D'INFORMATION ET NIVEAU 
DE PREUVE 

A. Niveau de pryuve en fonctbn do la quality des donnyes H 

La Haute auic]rity de santy (http;//w^w.has-santeJryportaLI/d3sp]ay,jsp?id= 

C^.434715) a pLiblie d«K rei^rentiels sur 1 'analyse drt la litteratiira (takirai i 

B. Differents types d 'etudes 

1. Essai dinlque X33I 

Presentation de resutfats d'une etude en fonction des donnees du moment. 

Therapeutique =* idealement essai randomise, contrdle, en double aveugle. 

aj Avanfratjes 

Ti rage au sort done populations comparables fin tout point saut en ce qvl 
eoneerne L' Intervention yiudlto => toute difference observe est prnbablement 
due & 1'Lntyrvytllion et rum a des f auteurs potent iels d’interfy renc:e. 

bj tncanvdni&nts 

m Necessity de population homogSne ou la pathologie St ud Lee est prtdomL- 
nante, voire la settle, afin de mreux tester la valeur de Y Intervention ^ fessat 
control^ randomise ylimine one grande quantity de pal tents prdsentant des 
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Tableau 1 69*1 , Cnfferents types d'essais diniques 


Pba» 1 

administration eh« l r h«nm* 

Petit nombre de volontaires en general sains (centre examples chimio- 
therapie). 

Obfectifs : 

- cet&rminer la dose maximale toier&e (DMT, dose entrainanr des toxi- 
cit es in acceptsbl us !' ; 

- realisation de pharrnacocinetiques ; 

- evaluation des effets pharmacodynamiques Icritere accessoire). 

Part cui antes : populations sp£cifiques (sujeis aq<?$. insult isams 
rirwusty. 

Phase 2 

Determination des modalites optimales d‘ ad ministration et etude 
de I'efficacite pharmacoloyique 

Pharmacologic : 

- 4et&f miner let pojologi« optiinalet f 

- recherche d“une relation dose-effet, 

Pharmacocinetique : 

- etude de la biodisponibilhte du prod jit. des espaces de diffusion, 
des conditions ^'elimination .. 

- administrat ion unique, rep^iee ; 

- pout $tre ■Iphnse 2b) ou non (phase 2a) randomiseo 

— r Conditions optimales de prescription Iposologie, rythme, duree). 

Phase 3 

Demonstration de I'efficacite therapeutique 
line etude par indication : 

- e«a is »mp*r*tifs ; 

■= choix du compsrateur (placebo ou medicament de reference) ; 

- choix du re dhallenge * : superiority ou non inferiorite 1 ; 

- choix du critere de jugement, cliniquement pertinent : (menbi-morta- 
liteh ou de substitution (baiisedo preijion art^rielle, normalisation d« 
p;ir;3metrv5 biologiquOs) ; 

= randomisation : repartition du hasand ; 

- utilisation du double aveugle. 

— * Appreciation de I'efficacite therapeutique de la molecule dans 
une population souvent tree select lor nee et parlors avec des cri te- 
res de jugement de substitution. 

Phase 4 

- Le plus sou vent a pres la commercialisation. 

- Dan s les premieres annees a pres I'AMM. 

- Corner les conditions d' utilisation et la posologie la plus adaptee. 

- Effets indesirable* rare*. 

- Patois AivlM comditionnelle b la mitt en place d'4tudes de phase iV- 
-r Cannaitrv I t medicament on term*S de security *ffk*cit* et tole- 
rance dans les conditions usoelles de prescription, 

-» dtudier la population rejointe (cells qui re^oit le medicament en 
situation reelle) par rapport a la population cible (cede qui a ete 
evaluee lore des essais cliniques}. 


1 L-j'i <fun Cd.il! ltd EupAriGT dC- I'lbMrKadA^M B'l Avduii-iu tfufii l.'-UiVdinia mu -jdurdl pu dt UkTCk*a A, l' 4 quivll£ft» 1,1 itli*r>CA 

■du fiMuv* fl'HI pAE Id |>*uv* ck- I'lijHrUu ir 
A VIM - julu liCM lJ* ii'iiK i-r v ffiwdw. 


comorbi elites ou des facteurs tie risques. panic misers (diminution du nornbre de 
patients cunsitleres com me eligibles). 

■ C(t type- [J'Gtude est tr^rs ■crjuteu's et trfes Itmg. et puse- quelqucH fais des j»r« n- 
bl&mes cTtfthique. Le niveau de preuve Enurni depend de la quality de I’ilutle et 
du crl t&re de J ugement . 


Copyrighted material 

122 



Evaluation therapeutique el niveau de preuve 


Tableau 1 6¥-2. INliveau as preuve 


NI*Mm A (ou 1) Scs'jltots coherent? ou unanimas avec preuves scientifiques d^sais 

randomises de forte puissance* ou de meta-analyse d'essai; randomi- 
ses. 

Niveau & {ou 2 ) 

Resultats coherent? avec presomption soentifique, III exists des p*eu- 
ves coirectes sur des essais randomises {B1) ou etudes prospective? 
ou retrospectives (B2'|. 

Niveau C (ou 3} 

R^sultai* non cohirentsou «sais critiquabte mvdiodologiquiamont 
(etude cas-temoin). 

Niveau D (ou 4) 

Resultats d"etodes oomportant des biais impartants ou serie retros- 
pective ou serie de cas. 

Accord d'flxpert* 

II jv 1 exists pa* de donnas pour la m^thede cene&mfre mais I'emsam- 
ble de-s experts est unanime 


A (ntjtt 4C>cv: * (*.« «»!•». 

3 . p-Ai6n-|Kvi dp p-h:i.r. 

C Hi D Iri 1 1 if rir pF-H-rfH 


■ fitudeavee ct« petHs tilfectifs : |>tm d« diaries tie men re en evidence Line di(fe- 
renct*. Elude avee tie grands effsetifs : pent inettra «□ Kvi-dence Lire diflerence 
islabstiquernent reelle ftiais cliniqucment sans inferel. 


2 . Revue systematique 

C'est une revue repondant a une m^thodologie rigoureuse el eodilR^e qui 
const ste a analyser ensemble les r^suttats deludes randomises. La m£ta- 
analyse consiste en I’utillsation d'une m^thode statistique pour int^grer les 
donnees numeriquies deplusieurs etudes. 

a) ^vantage 

Augment e La puissance ck: r analyse en augmeniant les effectife (aombre tie 
patients et nombre d'i-vineint.mts). 

b) ^convem'ents 

• Heterogeneity des etudes (mythodea, populations), biais de publication {etu- 
des negatives non publiees par exemple). 

■ HiffiaiHy pour inclure ies etudes non publiees (inclusion des r^sum^s), ou 
publiees darks (ttS Imigues non matt ris««s. 

■ Possibility de reanatyse : recLi|>eratiou des donnees sources des different^ 
essais rLiuifgues. 


3. Etude de cohorts J 

Elude d 'observation, Ic plus souvent prospective, dans laqucllc un graupc d*o 


sujets exposes (£ des facteurs de risque d’une maladie. tabagisme, amLante. 
etc. ou It un traltememt particuiier) est sulvl pendant une p£rlode dyterinlnye et 
compare a un groupe cont role non expose, Parlois retrospective. 


a) Avan tage 

Permet d’etudier de grandes populations et souvent en situation r£ellede pres- 
cription. 
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fi) fncori veotents 

De nombreux binis {mCult buiia cm I)LlLh d# mErtloriSatioti |ar exempli: si i'Elude 
est retrospective), pas de randomisaliDii, pas d'aveugle, difficulte de suivj sur 
l« king tfirmn, pen ut disable pmir les maladies rares. 

4 , Etude cas-te-moins l ” 

^Election tk Sujuls mi foncliim du I'iisue (e'ecl-a-dire <k: la Kur veil Lie d’nn 
Critfcre de jugement, par exerrtpfe un infarotus do myocarde* une hypertension 
arterielle pulmonairo, un meant heliome,.,}, Etude retrospective, Comparaison 
des caracteristiqnes des malades (les cas) & relies de sujers indemnes de la 
ina]adLe(les lemoins). 

a) Avantages 

Adapts anx maladies fares, eic unpaid sic avts.: des d^lai-S longs entry Tex position 
el la turvtM tie moms desujets nticmaires que pour les Etudes 

de cohorte. 

b) Inconvenient 

Difficu lty dans le clioix des cont roles, 

5, Etude transversals ( cross- sectional study) l ' m 

Description des caractErlstiques d’une maladle dans une population donnEe 
pendant un laps de temps dEterminE => comparaison des donnEes fin d "Etude/ 
dEbut d’Etude. 

a) Avantsge 

Etudes de prEvalence, Evaluation de tests dlagnostiques. 

bj Inconvenient 

Determine une association el pas uiie relation eausaie association enlre unt: 
intervention donnEe et Tissue cllnlque. 

En tuiLduslua, deux categories d’Etude : 

■ les Eludes descriptive^ qui dEcrivent des variables tndividueltes (par exenr> 
pie Les caractErlstiques d'une maladle particuIiEre) ; 

■ les Etudes analyliqu.es qui analysenl ^association entre deux ou piusieurs 
varlabies (exempie association trallement, /issue clinlque). Les Etudes analytl- 
ques correspondent d 4 types d 'Etudes de base : les essais controlEs randomi- 
ses, les Etudes de cohort es. les etudes de cas-tEmoins et tea Etudes 
transversales r% Jfifrlj. 


Ces dlflErentes Etudes permettent une hlErardiisation du niveau de preuve 
fta/ita™ IS9-2J. 
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Fig. 169-1. Pr^jenteiion sehefnatique des diffirsnts typa* d'&udw diniqu&s, 


Ci Differents types de biais 

Un biais est une erreur de raison nement ou de procedure q ui risque de fausser 
ia reality dans une recherche biomedlcale. II existe une grande vari£t£ de biais, 
Les principaux sont : 

■ leu biais de selection. introduisant selon le mode de selection des patients 
une erreur systernatiquequi risque defausser les resultats dei’essal ; 

• Jp.5 biats d'informallon. introdulsant selon le mode d' Information du sujet ou 
du patient ou du medecln Investigates une erreur systiniatique qul risque dc 
fausier les resultats de I'essai ; 

* les biais d 'interpretation inlrodulsant une erreur dans le mode d’analyse 
des resultats de I'essai 

Un bials, par son caractere systdmatique, diifere de I 'erreur a]£atoire qul 
about it a one perte de precision des resultats sans entrainer une deviation 
systematique dans un sens donn£. 


III. TYPES DE REVUES M&DICALE5 

■ L«s revues a privilegier sont les revues a comity de lecture, c'est-fc-dlre que 
Jei art ides qui leur sont sou mis sont evalues et critiques par des pairs ext£* 
rieurs a la revue, rhnisis en fonction de leur competence dans le domaine. 
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■ Les revues soot classees selon Lenr facteur d’irnpacl {Impart factor) calculi 
sur la base du nombre d 'articles de cette revue cites dans toutes les autres 
revues sur une p£rlode de temps donn£e. 

■ Attention : une uluth: pubLLee dans une grande revue pent dormer des resul- 
tatssLatLiLiquement &lgnk(ical:Lta mals cilniquement non vaJjdes. 


■ I .'analyse critique d'un article cl nil raster la ill£me quelle quo soil la quijlite de 
0 la revue, 


IV. BASES DE LA LECTURE CRITIQUE D'UN ARTICLE MEDICAL 

A. Premieres etapes de la selection d"un article (fa, i<&2 j 


Lbling 


fluid* 



Fig. 169-2. Comment selectionner des articles pour retrouver une information de qualite. 


B. Analyse d'une m eta -analyse ] 


him ~>t 


1. Objeetifs clairement exposes ? 

■ L’hypothfcse k tester est eHplfcquge. 

■ Les pamm£lres de |ugemenl sent details. 


2 . Methodologie 

3 ) Description des procedures de selection de fa Jjtterature 

■ Description des sources de donn^es : bases bibliographiques uniques ou 
multiples (Medline, F-mbase, Ovid, Pascal, etc.), analyse do la bibliographic: ties 
articles recueiHiS, etc. 

• Description des erttferes d' inclusion et d'eKcliution des articles : langue, qua- 
lify de 1 'etude, period* de recherche bihliograpbiquc pr£cis£e. Parfoifi utie 
recherche deludes non publics a r£alls£e. 
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bj Methods- d* analyse 

■ Modalites tie l'«nalj«e de la lirtenature prMrtei ? Nombre de lecteurs, 
earactyrlstiques (Juniors ou seniors), comment r$gler lea disaccords dans 
l' extraction ties donn^es. esc. 

■ M£lhode Klatisliqiii: pour r&iialyse des rosullats 7 Description detai l lie de 
L' analyse, prise i:ii coinpte tk Jlul I -r i loLI i' L des etudes. 

3. R< 

a) Resuitats de la recherche bib/fo^rajphfqee ? 

Nombre dt resumes crtudi-ifs, nombre d'Eirtkk ivaluis in exten&e el nombre 
Analeirent retfmu, 

bj Commentate des etudes ? 

■ Ll*s iludes puuvenl it re cdassiks selon kur v niveau de preuve «. 

■ Toutes n'ont pas la mime qualUe et done la inime validity. 

■ Des revues de la I literature sur des sujets similaires peuvent don nor des 
rGsultats divergents. 

4. Conclusions 

■ Conclusions argumenties et soutemies par lesdonnies analysies. 

■ Di slinkier les conclusions basics sur des arguments aetenlSfiques et celles 
qui s'appuieilt sur I' avis [I'cxjltrls, ou Sur utl accord prolessidfiJiel. 


S. Apptieiibilite 

L'itude permet~eJJe cle ripondre aux questions que I'or se pose 7 


C. Analyse dun article therapeutique 1 


IHM 1 


1. Objectifs bicn de finis ? 

■ Due etude repond a une question =>un seul crjtere de jugement principal 

■ Limiter le nombre de cri teres secomkires. 

■ Valid ite du critere de jugement principal (critere simple et commun^ment 
accepts). 


2 . Methndologie 

a) fetude est-elle comparative ? prospective ? randomisae ? 

kteatement : etude prospective comparative {= controtee) randomises. Le 
caJciiJ do nombre de patients ii6ces*alres dans chaque groups & £t4 fail a priori. 

hj La population de S'etude correspond-elle a la population habitoellemont 
traitee ? 

m Description precise des crlttres d’lnclusion et de non inclusion. 

■ Description des populations niduses. 

■ Proportion de patients £valu£s/irdus : grand nombre d’exduslon -> doute 
sur I Applicability des r€sultat5 de lAtude h la pratique courante. 
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II est d’usage de ccmsiderer comme acceptable un risque de R Ufi, c’est-A-dire 
qu’on prendi ie risque dans 5 'tCi ties cas de concfure a tort a (‘existence d‘une 
difference (on a 95 chances sur 100 d’etre dans le vrai), Done si on obtient 
P » 0.051 on conclura k ['absence de diffyrence enlre les deux groupe car on a 
5,1 % de chance de conduce a tort, fnluitivemenl on comprend que la limlte est 
tffiiiie mats qu’il FAUT fixer uiie limite. 

cl Risque beta (2® espece) 

■ Cest le risque dans un essas comparatil de difference de condure & tort & 
I'absence de difference significative entre les comparateurs alors que cette dif- 
ference exisle. En ferine de probability, e’est la probability de ne pas rejeler, h 
tort, I'hypothyse nulle testae am profit d’une alternative pryalablement cbolsie. 

■ Le compiymenl de celle prohal>Uil£ (I - twki) reprtwenie la puissance de 
letude 

■ Les risque* de et 2® espices Intervlennent dans le calcul du nombre de 
suets a Lnclure dans un essaS cLLnlque cornparatif. 

dj Les modalites do traftomont sont-eftes applJcables un routine ? 

■ Les entires defines dans une etude experiment ale sont louvent restricts. 
(Par exemple, une etude sur les bemorragies digestives hautes neeessitant une 
endoscople dans les deux hseures sulvant Fad mission aus urgences n’est pas 
necessairement transposable en pratique courante carve n'est presque jamais 
le cas,) 

■ LI faut que le traitement soft precisemenl et clalrement dycrit. 

5, Pour ritUmer i 

■ Objertlls de Ja lecture critique dun essal therapeulique : € valuer la liability et 
la pertinence de son rysultat avant sa mise en application yventuelle. 

■ Trots points a analyser : 

- la validity Interne : le rysultat esbil liable, c’esf4-djre r£el et non bialsy ? 

- La coMreace extern* : le rysultat esl-ll confirms par d’aulres on concordant 
avec les connalssances sur le sujet 7 

-la pertinence clinlqne ■ ce rysultat reprysente-HI un benefice cilnlquement 
Intyressant ? 
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Evaluation therapeutique et niveau de preuve 


a L'objectii de 1* medecine liondee sur les preuve* (EBM) est de savoir analyser 
( L t criliquer unu LriiorniatLcm I i tfeapcul ique de (iifon it baser sa decision thtT.i- 
peutlque sur La preuve la plus forte 0- 

■ La base de TEESM est Tessai clinique randomise control? en double aveugle qui 
sen I per met la compa raison de deux strategies diagnostiques* preventives ou 
Ihfeapeutlquft* ^^KZZEB 

■ Double aveugle : nl la personne quk admlnlstre le traJtement nl celle qul le 
re^oit ne sent au courant de la nature de ce traitement. Object II : s'aflranchir de 
la subjectivity du malade et do medecin, 

■ Placebo : substance pharniacologiquement Inactive doth le* efiels sont life a 
lla composante psychologique des symplames ou & leur variation spontanfe au 
ccmrs du temps. 

■ H cxiste plusicurs nhffiaijx de preuve qul dolveril £trc COrniUS 0 : 

-niveau A ou I : essals cllnlques randomises (la) ou m^ta-analyse d’essais 
cllniques de bonne quality (lb) ; 

- niveau Bou 2; preuve* corrects* su r de* essais randomises (Bl) oil etudes 
rie cohorts prospective* ou retrospectives (B2) ■ 

- niveau C ou 3 : rfeullats non coh^rents, essals crltlquables m£thodologiique- 
ment (etude cas-temoin) 3 

-niveau D M 4 : rfeultats delude* cumportant des biais important* ou serie 
retrospective ou sfeie de cas : 

-accord d 'experts : aucune preuve de ce qui est recommande mais accord de 
professionnels competent*, 

■ La Lecture d'articles medicanx necessUe Line m&thodolugie rlgou reuse qui esl 
la m£me quelle que soit la quality de la revue 0 . 

Les sections a analyser sont les suivantes ; 
i object! f : bien detinii ; 

■ m^thndoInglH : bien derrite, permettant de s avoir a qui s’adre*s« I mterven- 
tlon £tudl£e et d’envlsager sa transposition dans la pratique quotldlenne. Ana- 
lyse statistique bien decrite et realise? en intention de trader (H I), Pour la 
lecture d’une revue aystfenatique de la littfeature (ou my-ta-analyse) : descrip- 
tion des process Lis de recherche etde selection des articles inclus ; 

■ analyse des rfeultals 3 valid lie statistique. valid ite Clinique et applicability 
dan* la population ^fefeale. Pour une nicta-analyse detail des rfeultals de la 
recherche blbllographlque : 

■ analyse en intention de trailer 0 3 

■ verifier ricit^nt clinique 0. 
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Fiche Dernier tour 


Type d'etude 

Ayantages 

Inconvenient! 

Essai dinique 

Titage au sort - papulations 
comparables en tout point sauf 
en qoi cone*™# l‘!nt#<v*rv;k>-fi 
etudiee =} toute difference 
observes est pfobablement due 
a (‘intervention et non a des fac- 
teurs pqt&ntiels d'interference. 

Necessity de population homo- 
gene oil la pathofogie etudiee 
est pr&tonrfrtnt* =t ^limine une 
grande quantity de patients pri- 
sentant descomorbidrtesou des 
f auteurs de risques particulars. 

Le niveau de preuve four ni 
depend de la qosliU d* l'4tude 
et du critere de j ugement , £ tude 
avec de petits effectifs : peu de 
chance de mettre en evidence 
ime difference. Etude avec de 
grands effectifs : p*ut mertre en 
evidence une difference statisti- 
quement reelle mais dinique- 
ment sans intetet. 

Rewe lyxtxfmatiqu* 

Augnwvta la puijsfince de I'ana- 
Eyse en augmentant les effectifs 
(nombre de patients et nombre 
d'evenements) cllniques. 

Hj&t£rog£rM;it£ des etudes 
(metKodes, populations), biais 
de publication (etudes negatives 
non publiees par exemple). Diffi- 
culty pour inclure les etudes non 
publics (indujiqn des resumes), 
publics dans des langurs men 
mattrigg^s. Possibilite de 
reanalyse : recuperation des 
donnees sources des dlfferents 
essais. 

Etude de coborte 

P'ermet d'etudier de grander 
populations et souverrt en situa- 
tion reelle de prescription. 

De nOrtlbreux. biais {mcaN bi&is 
o-u biais de memorisation par 
exemple si I'etude est retros- 
pective). Pas de randomisation, 
pas d^verugle, difficulty de suivi 
sur le long tor me, peu utilisabla 
pour les maladies rares, 

Etude cas-temoins 

Adapts aux maladies rares, com- 
patible avec des delais longs 
eratre I'exposition et la survenue 
de r^yenemenl, moins de sujeti 
n&cessuires quo pour let etudes 
de cohorts. 

Diffiailte dans fe cholx des con- 
troles. 

Etudes 

Etudes de prevalence, evalua- 

Determine une association et 

transversales 

tic-n de tests diagrvostiques. 

pas une relation causa e. Asso- 
ciation entire une intervention 
donnee et hssue dinique. 
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ITEM 170 

La decision therapeutique 
personnalisee. Observance 
medicamenteuse 



Tour 1 

lour l 

Tour 3 

DCimicr tour 

oote 






OBJ ECU FS 

* Commit re ce qul permet de dAfiiiir lea populations particullfrres pour lesquellea 
une decision therapeutique personnalisee s'irnpose. 

* Definir I 'observance, connaJtre les causes et les consequences de la mauvaise 
observance ni^dlcameateuse, pour mieiix la proven! r tors de la prescription et de la 
surveillance th^rapeutiques. 


LIENS TRANSVERSAUX 


ITLM 1TI 


Hecherche d'un terrain a risque et adaptation therapeutique. Interactions 
rued icanier ileuses. 


iTEU in) 


Evaluation de la cr£atinln£mie. 


Sujet to rube au doncours de I' internal ; 1997 

• 1997 , zone Non I : 


Sbir'J lirtw 


dn jflunp iitwnmr d« Mi mh. vwjut wul dcpuls pJppleurs annfc*. csi amcn£ «u;i ut^hkh dMis tin swcewlTC- 
iiiitiC bizarre i.'l purlauL ik‘.+ hui Jji'.siix Lie v^Litiu'iiIk hrul£x. 13 vjliiE de produire um* cxjiilijxkiri au ^iiz, pnur 

expllque-t-il. rester dana la clnqul£nie duneaision qu'il explore depute nuetquca mote. II expose cei facte. sans 
tinotion, *»w mltelkn, sue un i™ moiwcorde II dtt n'avcHr aucune mlnitt suicidal re. II sc dlt sous 
JVii i|jr iSe d'uiK lonre ocl nil e qua jjii.jr.ait p.ir niem|MjiaEL<HL cl II rail (d illicit rx fi>is reference a ilk inknih 

proceEEeura q ui k lOlOitukk-nt. 11 penae avoir cvtfiimLs L'erwrur de lie pas d'etre mis no a vent rexploaton et pro- 
jrtif dp rn™tKT ?nn opMciKtifii - d'crnpccher BrtjUic EUntk>l dcd^ctincT Ice ciwb-eausr t Santa* rapporte 

qu it s t'sl £lui^n£ delle depute ID hiis qu'il ]' jLvra.it Irjippei 1 pluxmurs Faux. 31 I'apptekul Ti'^iilicrcnicnl nuate r-Tn 

sail tes idsites tout eu ec plaURnanl dc sort absence. 

Analyse* ill's ^tenuMLle xemiMkKjkpifx ric rolxM'rviil mu (Ttteiumi' synrirj-irniqi.br>. 

3 ) Quel diagnostic 6 vo<|iicic-vous ? PteiutK-le. 

2 ) Qudles mesure* dctU-on prendre ? 

3 ) IJui'L Erallemeirl m&dicanL«ntMJX pnqHMex-vnux ? 

4) Votes- avei la notion d'une uuvidlt ubser V&QCC ohliiliurn^mplquo j I'uriuiiH! du 3 nedluEes eitl^rleuns 
siveres. QuHIc csi to deduction th^rapctHUjutc ? 


CONSENSUS [j3 

* Prise en charge des patients attaints d'hyperten&lon artirielle essentlelle. Reeom- 
matKlalions clilUques et donnees economiques. AN AES, avril 20CH.F. http://www.Lina- 
formec, org/pubticat ions/ Id t unaf_0 I / recos/htar^CHJOtxtdong.pdf . 
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Li deeiuon ih6rap£..i.iQu6- Bersfrfwalisee Observance rnadicamefireuse 


medicaments conn us pour leur ttepatotcnddte ou. fortement metabolisms par 
I t? foie) ; 

- evaluation de la ioncticm resplratoire. notamment chez les personnes asthma- 
tiques ou stmfErant d’une BPCO et dont le traitement peut aggraver llnsuffi” 
sance respiratolre (betabloquants contre^ifidlqugs., sedatlfs sous surveillance) * 

- rgcherche d'une dnml rilion (pnuvant majorer l« loxicitC potentielle de cer- 
tains medicaments par reduction de I'albumine pinmnijl iqnr, augmentation 
consecutive de In fraction libra rli: medicament oli encore reduction de sou 
metabolisms h£patique) ou d’une des byd ratal ion (aggravation possible jwr 
certains medicaments, comme les diuretiques) : 

-recherche d’une hypotension orthostatique. principalement chez les per-* 
sonnes Sg6es pr£seniant uti risque majors de chute lots de la prise de cer- 
tains medicaments (psychotropes, antlhypertenseurs) ; 

- prise en cumpte d'aut res troubles, iwuvant potent ial iser les effels secnndai- 
n*s de certains tnitemenh {ex. : elmte-5 a repetitions rbez fwrsoriiws sous 
anticoagulants). 

■ Medicaments en cours (pour dviter ou p re voir le double emplol, les eflets 
additife, les Interactions m€dlcamenteuses , sans oublier lautomedicat I on). 

■ Context* tuditecoiMHiiiqte du patient el aea aptitudes (alnsl que celles de 
son entourage) k com prendre et k accepter le diagnostic, les object l£s el les 
cunsigues de prise du trail ement, 

i, Caract^rtetiques du medicament 

m Les fiches de transparence £dll£es par I'Atssaps, le dlctionnaire des speciali- 
ties pharmaceutic ues (VnfoQ, certains ouvrages (ex. : Guide de Thdrapeutiqtie, 

Masson), ou revues ntedicales el sites Internet apportenl uu grand nombre 
^'Informations Jur le medicament. m 

a Elies son? autant d'nutils pour In prescripts!] r pour verifier : 

- que I’indlcation est appropriee ; 

-I’abaence de centre-indications ; 

-les precautions d 'emplol : 

-la [Ktsologitf et les adaptations neeessairas ; 

- I’cxislenco d'interactions medicamenteuses ; 

-les presentations el inodes dadminist ration. II ennvient d’adapter la forme 
galenique au patient, notamment tfvlter les presentations gaMniques multiples 
chez le sujet ig€. 

■ 11 taut garder & I’esprlt que ces informations soul Issues d'essais clinlques rea- 
lises sur des populations irts clblfes et n 'integrant que rarement des sous* 
populations particulieres, telles que les personnes agSes on polypathologiques . 
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La decision therapeutique personnalisee Observance meriBtamefttovse 


Fkhe Dernier tour 


La decision therapeutique personnalisee. 
Observance medicamenteuse 

■ La decision therapeutique personnalisee repose sur la confrontation d 'infor- 
mations ?iiir Les I h^rapEiul Spues; -rLis | JOnibksS d'uilu part (Ins fuclies de transpa- 
rence edit^es par L'Afssaps, te diction nal re des specialties pharmaceutiques 
(VftffiOi certains ouvrages iejr, ; Guide de therapeutique. Masson], revues medica- 
tes ou sites internet specialises), sur He patient et ses caracteristiques pbysiopa- 
1 liolo^iquus id socitsHk-onomiquea d'aulre part 0. 

■ Ces donates aldent i ftablir pour chaque patient une nouvelie baEance ttene- 
fice/risque assoctee A la prise d’un medicament et 4 hierarch iser les priority 
therapeutiques H 

■ Inobservance se definil comma * Ifi niveau dc concordance eMre ies recom- 
mandatLons du m-£dedn et le comportement du patient *. 

■ La m a uvaise observance est une cause manure d'echec therapeutique et peut 
etre 4 I 'Origins de proljifeuies inajtiurs tte sanl^ puhlit|ue 0. 

■ Elle peut etre la consequence du comportement du titedecan, de ia mauvaise 
tolerance du medicament mals peut etre aussi assoctee 4 la person nallt£ ou au 
mod e de vie du pat ient. 

■ I/amiltoratlon de r observance pa$se par la recherche d'une adaptation opti- 
mal e de la prise du medicament k un patient donne. son mode de vie et ses 
actlviles 0. 

■ Celle-oi peut ||JassKr par un emradnument «l Line surveillance mt’’dica]e apprfr- 
pries, par le recours a une hospitalisation. a un rythme d'ad ministration parti- 
culler ou a 1’utillsation de Eormes d’administration pa rticulieres 0. 
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[ITEMJ71 

Rechercher un terrain 
a risque et adaptation 
therapeutique. Interactions 
medicamenteuses 


*T 

Tour T 

Tour 2 

Tour 1 Dernier tour 

Date 





OBJECTIFS 

* Identifier les sujets i rl&ques et en deduce lies prtnelpes d'adaptallons th6rapeull- 
ques n£cessaires. 

* Identifier b principles associations medicamenteuses responsabHes d' accidents 
et leu rs modal Lli£s de prevention. 

LIENS TRANSVERSAUX 


'TW 16 
fTTM j-J 

ITEM i : 


^TEtHW 

tTFWiTJ 

TtU 111 


'TtH HJd 


Grossesse uormale. Besoins mxtritloimels d’une femme enceinte. 
Allaitement et complications. 

La person ne agee malade : particularity sennioLogiques, psychology lies 

et 1 1 is'tra] >eul it | Lies. 

La decision therapeutique perscmnaliste. Observance mtkljeamenleuse. 
AutornddLcaUan. 

Iatrogenic. diagnostic et prevention, 

D iabMe de type I et 2 de I'cnfant et de Fadulte. 


Insuffisance r£na!e chronlque. 

Sujets torn bos. aux contours do I' In tern at et aux £CN : 1999, 2002, 2004 

* 20 fl 4 , dossi er n 4 : 


S.V'.I lirLr. 


Madsme A-, 30 are, rent™ de vacances aprtc un sa.ni-r iSmi Francisco, QucIqikb hcurcs apr*s son re-tour, die- 
,n' plaint d'uaic dcniJrur iMiiltiuracique j^urtie H tl'uiiR ily:;| mik- d<! cU'-hul twiilal. I"n imisoiii dir r« vny.iyi-, kki 
inidi-cSit hjihanl A'oqut- la passitiiiht' d'uneirnbulle puliihJuialro-al lad res*: &*ui ur^nova dt* I hopitj.1. L'lnlsr- 
intfatnlrc rft cMc patiente win* jpprrnd qu'dlc henflirK 1 details Sans d'une contraecpHon par SuVini k 
t'iige dr ittins, r.|k a prtswtti wk ihrnmtMuir vcIiumimp $ur»lt, alors quelle purtail line stte-Jle pour emorae 
grSte de la L'JieviUif. nialgr£ uiw pruptiylaicM! par InmKtir, 4tH3U u une fciti-'jciur. JvpuiK In pubiTtL 1 . rilr dull 
prendre un iTallFrownt antl-coniltlal par Aiepsal (pbfi nobar bllal j era ration d\uie comH lnllt£ temporals idlopa- 
lliique-. Hie est bit'll equilibife avts; ce Iraitemral (plus tte itIsm tkpuLS d* iwwnhrwisw!* Jinnpfs). Esi dehor* 
de la dyapnte. J'examen diniqueeai normal. La pmdon anfdelceil j w-tait mm l Lju. in pouts j Ho min. 

3) An kiLitif'iiK' ihji.lt d.i.1 traHrmem HNR r?i i 1.5 malgrt Hfl mq: -rle- tluanrtilone (I cp et deml de Mritcaii) Cette 

jf lalivt- rc'staldi lee au n imI ii,;n3Hriil Pluit-H'lLi' jwtf'visILili; ? 

£1) Vturr orajuftc n'a rten domti. Voire p*tlenrte eravfeiLflc un voyage m Vietnam pour aes- ptix balruifl vaefijieea. 

..lurs qnu It* 1 r.ultr-u ii’Eit |jjr ll .. .1 nil'. nr- |TVi : iT.irivnrl riI amftHt dcpulr-S ithms. Qiwk i nnsrals lui dcitinez-vifnii rnn- 

ccrnant sa enntraceptlon 7 |> 
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• 2002, zone INord ; 

Madame Z.. Sg&e de 77 mss, enwe a, I'hspltal pour perte de connaU«anc« brtv* A non domicile &cc«npagn4e 
d'une chute avcc fracture tie la chevflk. Hie est tralfee pour hypertension artfridk par une association 
d'hydrwhlorothl.iride rt tl'un biWbiteurtiw rGcepteur* He rangtetenslne it. Ole repeal: porallku™, du smaller 
■HD mg :■: i; f pour une ertriifiUdlri iurbCulilne assoelfte k tie COuTtes salves- de fibrillation fluLTLCUlallte. t:i: u eat 
modtrtme.nl dyapn^Ume A, I'cfiort et sksnale de* malaises brefe *w» ftiqucntF lor* du passage tuvlal c*i 
nrlhnvlnl: .saw Exiuneri ;i IVntrfe : ftfl kg pour L..5S ni, presikoi arl bridle mitirh^i* ISII'SII iririiHac, ir.iscuh.il kin 
cMdto-puInKuialfe- normal* avec eti panieiiller un rythme cardiaque rAguiler A 65 BPM. BJologle A |eun A 
I'cntrtc : CPK lolalc* - ZS6 U1 (M * m IVL'i, CPK MR - M UT/L Mmoglobui* - #«nrool/l, <13 tfdl). urlrindr 

- 420 praml/L, rTtiitliiiritnur - 1 30 pmol/U glyxjfrnlc - 1,-1 g/L. chulifslAmMaiie » f nfUriwI.'L, ii-jItsiiiii: 

- ] is annol/L kalienw = 3,? mmol/L 

1) QucIIce son! 1c* anomalies b*oloiilquc*dcl'iT»evct Impvlablcs su trallcmetit ? 

2) Qi.iellcs snnl irx 2 c;itixt*.x lex pirn v-ralsetnhlflhte.s tie i-eltr p*rte dcctinnadxxajtcc brAve ? 

3) Le atupt, io minutes- aptAs I'MiltAe, goacrii J‘a*pect auhrani cocitempar-aln d'un dfiacret irululse. 

Quel dkapucBtlcAvoqiHi-vciUH ? 

4) Qudks cousec, < ne'e? par I'tnwl pnivenl l«vwl|«r re tjpr de inch year die? 

• 2002, zone Sud : 

Uiw femme de S3 aim itmube brusquemeut, aloes quelle falull set courses au march*. II eel I0h30, lavohlne 
qul L'accompanie dans le camion ties pompiers e*t formclle, die a vu tout*- la seine, son amfe sett brutaJe- 
mrnt pjfondrAr. sans «*niswRmiHn‘|* annrmaiix et etlte a repris sea esprit* au IhjilI dc5 minutes. 

Auk mgencei, la m*lade eat contuse auec ralenti&secnent Mftatolre mills aan* diaortentatlon lempoTuBpdtlaJe 
nl deficit neunoloslque on mcHrur. Elk se plaint de eon putipiet dno*t qirl fll rktemif «»« point douloureux 

mcqul* .1 la pal.pati.HML La Frequence eaxdknquc est dc 4R par nlniite, la pfoaiurt artArlblle de 1 00/75 nviflHg ell 

position ooitchAe. 

3) La patentees! htospisaluke apris- mlw e» pl«e d'un plSwre pourime lr*c«wre*k Pouiewu-Cnlle*. dw po^pid 
dmit. Paris- ! a:: ri" - .-; irndi. on arrive a cunlacter > mAdeeln quL nuus aqrprend qu'elle eat Lrjil sc au long Ouuri 

fj.il . 

dlsoaJnc : L cpt'f. Coofewp ; ] cp/J, Aktaclazirw : cp/J. Cbliivuusnin : 1 cpm«tln*tsnir. 

FJie prend re Irajlement 4teptit® Uwigteseps poor sine rardlupethle d'Orlgln* mist* hyperteiiaivfcei ladlAmiqu* 
ei l"a toulotira Men wuerf.-Ouel at le possible de tea uajtementa <tans S&aurvenuedu malalH* ? 

4) Faut-tl airetcr certain* mwllcsreients ? CJustlAei votre ntponsO< 

Vi 8 .p lesuleuialn, la jiatientR va beauccwip mteux,, «Llr. a repris sea Asprlia. iia PA eal A 130/83 OlrtTiHg, aa trA- 
quence ca/diaque A tiO/mLn. elle si’a louiour a pas de deficit moieuret reclame & cor et fieri les pttttes de nmo- 
JW 0.5 »'■ que son. opblalmolnipste ltd a present b semahs? demote pour un gl*w;nine et qu'P |ul a <Ut de ne 
xurtnut pas arreler. Commenlei cetSe numnlle dufuiifie *P reganldu dLilfilae. 

• iayy. zon© Sud i 

Cette letine femme de 2Sana. enceinte de 7 mots, a pew setd anlAcfident de* cystltcs rfcldlvamtcs (environ 
4 fpiEode* par .yn dcpuls I’Akc *■ 23 EPe SWF eppolle A W» dtKiarite pence qu‘«lfe snufrre drpiris deux 
|oura de duidsurs lomhilres gsucltea. d'une fitvte A 3&" C et de bHUurea otictfoiuielle*. Elk a IrtaaonnA fideux 
reprises au court, dcs dernlDrcfl 24 hemp*, (hi FCHL.J a AtA rAaltMf par un de w* confreres dMit void In 
rfouital* : leucocytes SO i>W/mL, H4malJe*i 10000/mL, examen direct : iwmbKux bacflle* A Cram n^satif. 
Culture : Ezchenrhia cats IflS/mL, awlllifetigMDune : amuxScUltna R ; aisioxIdltliJe-addeiitaMditsiiquel ; iilaJciCbTe 

l : cefotaxime S ; ceftriaxone S : gentandefoe S lamlkacfoe S fcolrlmoxoaoleS :acld* ntdlduxunte RictproAoxa- 

dn*S ; ttl rwyrbnes 3- V’nsis dvnqwa A juste litre le dhagnnstlc de pyAln nephrite a Igiri. 

3;i Panni lea aMibiotkquea nctua m wiro aur le garble an cause, enumertz celul (ceuao qifl at (sont> conitre- 
(rwilqiter'st ck* Jtwqfoc <pi telatlvc par I* graasossn, en prfidaanl pourchacun d'enlre eux le(s) risqiue(s) 

cuccmruLaV 


CONSENSUS 



* RectutunaodfilbAS dt L'Aff&aps 
him/ 3 O/firossess/Lndgrmed.litin 


: Medicaments el grossesse. hitpV/afssaps.sanie.fr/ 
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-Les effets tod durables inattendus P J lu& rares, souvenl plus a^v^res et non 
lies a un effet pharmacodynamique connu du medicament. Par example : 
I'aLLergLe k la penicillin? eat une chose de connue mais, ne dependant pas dcs 
proprietes pilar macodyiianiiq ues, sa sumnuc chca un individu donnp est 
imprevlslble, au moins pour 6a premiere manifestation, el la survenue dune 
rfracl ion croisfe piBiiidllln^plialoscipri ne est egalement imprevisible h 
I’&hgLIe individudle et c'est ce qui nous interesse dans une demarche de 
prescription personnel isee . 

s Reaction atlerglqiie : effet lie a une anomalie enzymatique g£n£tique ou 
acquise (certalnes interactions mddlcamenteuses). Parfois c'est une tnxicife 
cumulative apparaiasant h long term* (ex : lipodystrophies des molecules ,mii- 
retrovl rales dans le VIH/sida). Parfois actions oncogenes et mulagdues treat 
retardees. e.v. : cancer vagina! chez les lilies ejtposfres in utem an dj&hylstilbes- 
trol, knterdit actuellement 

B, Nature des effets et medicaments impliques 

■ Lea effete iBdfatlnbtos lee pin* frequent* concement la peau, 1‘appareil 

digest if, Ses fnnriktns neuro-psychiques, les loncbons cardiovasculaires. 

• Lea mMIcinnents )e plus aouvent eo cause sent les medicaments cardlovas* 
culaires (dont les anticoagulants), les psy chat ropes. les antMriflainmatoJres, les 
antalgiques, certains anti-inf ectleux (antlbiotlques et antlvlraux) ou antlparasi- 
taires (antipaludeens), les antidlabitiques. et d'une manure synth^tlque tons 
ceujt qui ont une marge therapeuliquedtroite. 

C Prise ert compte des determinants du risque* 

■ Trfes complex? pulsque, outre la posologle et la dur£e d’adinlnislratlon, elle 
depend de nombreux parantetres et est Evolutive dans le temps. 

■ Quatre categories de facteurs -de risque, etroitement Intriqu^es. ont pu etre 
icIenti^Bs, avec do racouvraments patrirfs. On distingue les lacteurs lies : 

-an iiiedicaiiicnt : c met rq uk, m«lahollsmff, «lfets iateraux ; 

- a 1'individu : age, sexe, genetique etc- - 

-4 I’dtat pethologlque, qui results dc rhisinir? de la maladfe aver ses fraite- 
ments, et des pathologies associates, avee lours trail ament a, susct-pNbtes 
dlnfluencer tea proprieties pharmacoc i ndtlq ues el m&aboljques du medica- 
ment (Interactions). Cest Lecas par exempted? 1 1 i nsuf fisance respl ratoi re qui 
control ndlque I’utlllsatlon d’arttalglque* opiates ou de benzodiazepines du 
fail du risque de decompensation pulmonalre, de I'lnsuf Usance ffepatorellu- 
lalre qui cent re-1 ndkque ggalement l 1 utilisation dc benzodiazepines du fait du 
risque de sur venue d'une encfphalopalble hfpalique. de I'asthme qui conlre- 
Lndlque i'utillsatlon de belabloquants : 



Rfechercher yn -■■■rr. - ■■ a risque gf adaptation : l*ie- f i£.1.iQns meclieampnteutK 


-4 des (Mterniinaist# estlrtgun : envirqnneinent (polluants, temperatures 
extremes type canicule). habitudes tie vie (labac, alcuoL). 


D- butte contre la iatrojpMf evitable : Priority de santi publique H 

■ 1/3 des pathologies Induites par les medicaments resit Rent d 'inadaptations 
tti^rapeutiques. 

■ Sou vent des associations identifiers com me lormel lament mnlre-iticliqu^es. 

Par exemple rassociation de neuroleptiques antiemetiques el d’agonistes dopa- 
minerglques qul dGcompense ur»e maladie de Parkinson. 

■ Prescrire les medicaments dans les conditions normales d’emploi afin de 


diminuerla frequence deseffets indfeir^blrs. 

a Respecter les indications, les posologles et les precautions d'emptoi en lonc- 
t lean du terrain et des Eacteurs de risque de chaque patient, 

■ Le annul des lacteurs de risque augments la toxic ite et done la frequence des 
eflets IndGsirables. 

■ Le nombre de medicaments preterits au meme patient (par un ou plusieurs 
preset! pleurs ignorant que dtf Extents traltements sont en cours)est un« source 
important*; d’accidenls. ]] Eaui done limiter an maximum les prescriptions mul- 
tiples, bien que cela soil le plus sou vent n£cessaire (par exemple chez patient 


ay a nt un dutu'-ic cnmpliqug d 'hypertension el d'angine de pol trine). 


■ Toute prescription au-del4 de trols princlpes actLfs recele un porentiel 
d'ondonnance ♦ h. risque ♦» surtout en cas de lonctlons r€nales et hepatiques 
allies, ee qui expllque ia plus grande frequence et gravity des eflets ind^si ra- 
bies chez ies sujets ag&s .. 

■ II faur envisagwr certaines inte ract ions cn ennnatssant les voles de m£tabo* 


. 


htairi 2MJ 


lisme et leors interferences (ventudles. 


IL INTERACTIONS M EDI CAME NTE USES 

A. Definitions 

■ Une interaction medic amenteuse correspond k la modification des effets d'un 
medicament par I’ administration d’un autre- 

■ Les interactions medlcamenteuses sont classes en fonctlon de leur mfca- 


risme et on distingue ; 

— interactions pharnmcoclnetlquca : rnodlfiEint Is relation entre la dose adini- 
nistrde et la concentration plasmatique de medicament act If ■ 

- i ntemetions phvnucoil]niiinli|iiM : modiliant la relation entre la concen- 


tration plasma! ique et I’effct diDjqiie ou bioloflique du medicament. 

B, Interactions pharmacocinetlques* 

■ C’est one modification de 3a feponse pharmacologlque entrainee par une 
modification des concentrations plasmatlqu.es de run des deux medicaments. 


' r OmuHi 
.InnrtUf JTD+ 
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■ Ijhs interactions |>t]MrinAC[^:iil^j<|L(>£ ptuvenl Survenir & Ifiutes tftS Stapes du 
devenir d'un medicament dans Porganisrae : I'absorption, la distribution, I® 
m€tabolisme on I 'elimination r£nale, 

1. Absorption «t resorption d r un medicament 

■ Un ni^licH»]«id pent modifier la vitess# (ralentir cm securer} et I’lmpor- 
lanco (augmenter ou dimmiter) du la resorption d'un autre. 

• Examples : 

-Les antiacid« accGIferent le transit intestinal et peuvent aussi absorber 
dans le tractus gastrointestinal certains medicaments com me les qulnolones, 
les tetracyclines, I’itraconazole on le k£toconazole. 

- Les sels de fer peuvenl se lier h la IGvothyroxine ft rtdulre ainsE sa resorp- 
tion. Dc“ huttlc, les resines fixaot les. acides blUalres, ie charbon actif ou Les 
■» panserntmts digestifs « dirninuciit la resorption par adsorption ties a litres 
medicaments. 

- Retard de vidange gastrique, par cxemplt- avec les rrtorphiniques, qui j»#ul 
augmenter la degradation d'un autre medicament ; acceleration du transit 
avpc les laxatifs, qui pent dim inner In temps d'absorption (et inverscmunt 
avec les ralentisseurs du transit). 

2. Distribution d'un medicament 

■ Augmentation slmultaii^e de la forme fibre par competition entre deux m.6di- 
camenis ayant line forte affiilite dc fixation pouf les iU&nei sites de fixation 
d’iiraf proteiue plasmaiini ue- 

■ Cet effet est en theorie particulierement redouts pour les medicaments ayant 
line forte fixation et line laible affirite proteique- 

■ Cel effet pent avoir des consequences Importances meme si en general un 
nouvel ^qu I Libre se met en place. 

■ Par exemple. I’assoclatlon (TAINS et de sulfamldes hypoglyc$miants pent etre 
responsable d'une hypoglycemic brutale. 

3. Mitabolisme d'an medkament 

■ Le foie est I'organe principal du metabolisme des medicaments. Les hfpatfr 
cytes conliennent les enzymes Impliquecs dans la transformation ties medlca- 
intmts, eu particuHer Les reactions d’oxydor£duction, las hydroxy] ations. 
L’elenieiit fond amenta! de ce sysltme enzymatlque est le cytochrome P45U 
(CYP) comp tenant de nombreuses Isoenzymes. La pi apart des Interactions elf* 
nlquement signfficatlves stmt llees 4 I’lnduction cm 1’lnblbitlon d'une ou plu- 
sleurs de ces Isoenzymes. 

■ Les CYP se r^parti&sent en families (CYP I-1MJ) et sous-familles (CYP IA-2C-2D 
et 3 A), Parmi ces sous-famllles. les principalis CYP impliqugs dans le mGtabo- 
lisme des medicaments sont : CYP 1 A2, CYP 2C9 et 2C19, CYP 2Dt>, et enfiu le 
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■ La participation ties differantes isolonnes Jc pins sniivcni HfUK& cn jcu dans 
le metabolisme cips medicaments chez I'homme esl rrsminV dans le 
tableau 1 7 1 - ] . 

■ Luis de la prescription rellechie d'un medicament connu puuretre interacts, 
JL est dans certains cas recommand^ de modifier la posologie des traitements 
asiocies : diminution des doses lorsque le medicament nouvellement introdult 
est inhiblleur du CYP qui metabolise 1 'autre (ou les autres) moL£cule(s) P ou au 
cotilraire augmentation progressive des doses pour list inducteur, en paralifele 
de l activation enzymatique. 

■ Dans tous Jos cas, 51 taut «fn» vigilant a I 'arret des trait emciits : apr&s un 
inducleur, les medicaments coprcscrits tlnnt la rinse a Ate augment^* jKiur pal- 
Her I 'acceleration de leu r elimination doivent rtre prugressivernesit (une a deux 
semaines) ramenes a leur posologie ant^rleure- 

m Un exemple classique d'induetton eri*ymatUjue est celui observe avec la 
rifampicirte, anllbiotique utilise, entre autres, dans leg injections ft mycobactG- 
ries com me la tuberculose el la l&pre. Les interactions Induites par cel eftet 
Inducteur de la rllampldne expiiquent en partie l' ti£patotojiicit£ observes avec 
risuoiailde. un autre antituberculeux prescrlt en association, la diminution de 
I'effieacitc des antlprot&LSes utilises pour trailer J 'infection h VIH ou des 
cnutraccplils oraux. 

4, liimfi nation rtitalo d'un medicament 

■ La plupart tics molecule* sort! Jimmies dans les urines, suit sous forme 
inchangne, soil senes forme tie pmduits tie degradation. 

■ Le patient irisuffisant renal t-l le sujet Sortt done dOS Sujeti ft risque, car la 

function r^nale eat une des functions les plus perturh£es chez les sujels agfe. 

■ Selon le pH urlnatre et leur structure chlmique. cles molecules filtr^es peuvent 
^galement etre rfiabsorb^es. Cette propriety est utilises dans certains surdosa- 
ges pour aceelerer I’flimi nation du medicament en bloquant la absorption. 

■ L'ellminaMon des medicaments pent el re modifier par la prisa d’un autre ct 
entrslner one augmentation ou une diminution de leurs concentrations plasuna- 
tiques el done de fours elfets. 

■ 1 .'excretion renale dt: la tligoxlne pent £tre diminute par la qu Inf dine ou La spi- 
ronolactone par example. 

■ Les AIN5 dimlnuenl la synthese de pru&taglandine el diminuent done ie debit 
de filtration. glomerulairc. 

■ Les dlur^tlques tbfaaldiques peuvent dlminuer I’excretion renale du lithium, 
InvcrsenitMit la tlitephyllJne pent I’augmenter. Lescortlcost^roldes augmentent 
I’ excretion renale des salkyMs. 



ftKchnrrt un terrain A. riiqut; (ft ,.:l, ::: 'I > -i , . .mb, Intef'aCtterii mfcdiCi fttertieuses 


fablHti 1714, Print pales soenzymasdu cytochrome P450 hurnam mpliquees ddnt (e meta- 
bolisme des medicaments (liste de molecu es non exhaustive). 


CYP 1A2 

CYP ZQ9 

CYP 2D6 

CYP 3A3/4 

Substrat CafeM 

Dpclofenac 

Captoprfl 

Lovastatine 

Olanzapine 

Ph^nyloine 

Fludxitinfl 

Midazolam 

Theophyiline 

Ibu profane 

Imiprasnine 

Miriazapine 

liriprgmine 

Firaxicatm 

Mirtazapane 

Reboxetine 

Clozapine 

Glipizide 

Risperidone 

Ziprasidone 

Olanzapine 

Lasarlan 

Imipramirw 

Nifedipine 

HalopirichU 

irbdsarLam 

Dfeapramsme 

□iltiazem 

Estradiol 

C^ltcpxib 

Fluoxetine 

Nicardipine 

Ondansetron 

Fluvgaiatine 

Paroxetine 

Cic*03ptvire 

Zdtnitrspian 

Tamoxifene 

tiatoperidol 

Aitentanil 

i 


Perphenazine 

Diazepam 



FlecainiriSe 

Clonazepam 

i 


Propafenone 

Cartogmszepine 



Codeine 

Docdtaxel 

; i 


Fenformine 

Cidophospha- 

msde 

Saquinavir 

Riionavir 

Amprinavir 


Tamoxifen® 

Quirtidifie 


Inhibiteur 

Cimetidine 

Riionavir 

Quiriidina 

Riionavir 


Cipnofloxacane 

Suifaphengzole 

Fluoxetine 

Amiodarone 


FluvoKamine 

Amiodarone 

Cim£tid<ne 

Ciimeiidine 



Fluctmazols 

ParoxOline 

Clarithnomycine 

1 

1 

Fluoxetine 

Armed arene 

Erylhromicine 



Isoni&zicte 

1 Hgiopericfejl 

Itrgcowzple 



Paroxetine 

Indmavir 

Ritonavif 

Sertraline 

j . .. . - - 

Kitamnazoie 

Indueteur 

Carbamazepirse 

Rifempipine 

Carbamaz^pine 


Cigarettes 



Phenobanbiial 

1 

1 

Omeprazole 


; 

Phinyloine 

L__ 

Rifampidne 


i 

Ecfawenz 


■ Le diltiazem dim i nut* Ja clairance renale de la digoxine et ain» augment? sa 
coni-enlration de 20 a 30 1. 

C interaction pharmacodynarnique 

■ Une interaction pharrnacodynamtq ue eat definite i>ar une modification de 
1’efJet pharmacolofiLque d‘un medicament lor* de La copresoiptitm d’un autre 
medicament, on de la combi naisor* d’effets pouvant addltlonner une toxicity, 
sans modification concomitants des concentrations plasmatiques des deux 
medicaments. Cette LnteraditJD r&ulto d’unt action sLmullan&t d«s deux sur 
line mfcme jcmelLon phySiologique (prOpri&feft. hradycanJLxantes d nil Antiaryth- 
mlque et d'un colly re belabloquant ou cuntul des propriety anticholinerfiLques 
d’un antidepresseur et d'un antiparkinsonian), sur des fonetlons physiologi- 
ques ayant des point d’liuaractlon (par exemple 1 'association d'un ALIVS pou- 



vant engendrer des Ifedons. hgniorragiques, et d’un anticoagulant qui p^rennise 
\e saignement) on sur des m&rnes r£cepteurs. 

■ ParEois la rG&ultante est line diminution de I’eEficacite, par exemple Lots de 
I'asaociation d’un A1NS et de difE£rents traltements antihypertenseurs comme 
lea InhlbJteurs de I 'enzyme de conversion, ou (’hydralazine. 

■ Dans la situation delassociatinn (Cun AlNSd d"un IEC il y a dt plun un risque 
(I’iMUifisaiite r-pn^lp til cas tl« fragility du terrain. E.n eif«t Iks A I NS in tbil >E»rat la 
c;y cSch >xyg£i]as«, cequi r£duit la production de pmsfagUmdirtes. Or, les. prasta- 
glandines sent necessaires pour insurer un debit sanguin suffisant dans les 
arterioles renal es, faute de quoi la filtration gkimerulaire chute. De meme les 
IEC nth I bent la vasoconstriction, abalssant la pression sanguine dans le glome- 
rule r£nal. On coraprend done als£ment comment ces deux molecules asso- 
dent leurs eflets d£kt£res sur la filtration glom^rulalre. 


III. PRESCRIPTION PE MEDICAMENTS CHEZ LE SUJET AGE' 

A. Introduction 

■ la prescription de medicaments au supel age est difficile duiait : 

- des comorbldit£s ; 

-des donnees limitdes pour I’eificacife issue de population agee : 

-de {'augmentation du risque <F£v£nement£ indfeirables (Ef) ; 

-des traltements multiples ; 

-des differences de pharmacodn&aq ues chez les aujets llgfe. 

* Augmentation de la prevalence des maladies chroniques et done de Futiliaa- 
tlon de medicaments (#5 % des sujets de plus de 75 ans prennent un medica- 
ment par jour, el ftO % plus de tmis medicaments chaque jour). 

B* Prescription important* cb*z I* Hi|et dg£ 

■ Mededns g£n£raltstes de plus en plus confronts a la prescription chez te 
sujet ag€ (les m£decins g£n£ralistes voient plus de 90 'S. des sujets de plus de 
70 ans au meins one fois par an. L’instauration du med acini r$l£rent va (jure aug- 
menter I e contact avec le mddecin generaliste). 

■ Nombreuses consultations sulvles de prescription, qu’il s'agtese d'un reno-u- 
vtlLemenl d'ordonnance ou d'une nou velle prescription. 

■ Pharmacotiieraple sGriatrique confronts© a de nombreuses dilficultes : modi- 
fication des. parametres physiq-logiques. nombreuses comorbiditRS-,, ahsenee de* 
donnees Jnible.H issues de-sessuls c Uniques oil lt:s populations sot'll souvent Irfcs 
sdlectioi)iU*t:s el les suj$t$ de plus de 75 dirts extlufi. 

C, Polypftarrnsete, polym6d«cfae et mu!tins4dedn* 

• Polyplmrmacle : utilisation d'au molns cinq medicaments en meme temps. [I 

faut distinguer ies prescriptions ad equates et inadequate?. 



Rechercher un te-ratr £ nsou* et adaptation therapeuique. Interactions medtamfl^teuMi 


■ Risque d'Lnteraclions pb^macologlques. 


m 

m 

quesf. ] 'u*mn 

IrtnvfiOH 

■ Ne pas sous-estlmer les changements de biodisponiblllt# et de phaimacocln^- 
tlques (fonctions r£nale et h£patlque r^dultes}. 

■ Risque? de sous-estimatio:i d un quids mr|K»^] fait)]** **l d’unt* redltdM 
important** de la rnasse musrulaire (une poso logic initialenient adapts pent ay 
cours du temps n« plus I'etre). 

m Connaitre les premiers symptomes d un surdosagg : asth£n(e. dlfficultjls dans 
les act iviles quoLidi times. 

• Symptomes les plus frequents causes par les medicaments’ i 

- fatigue Lneupllqu^e, 

- confusion ; 

- depression ; 

- ftourdlssements ; 

- constipation ; 

- incontinence ; 

- trcinblcmcnt ; 

- reactions orrhostatiques- 

i* Midecine preventive th#* le *ujet ij|£ 

m La m^decine preventive, en r&gle g£n£rale. a tendance i se dfvelopper. 

■ Les Sujetfi fagfe ne doivcrnt pas etre £cart£s da la rnedecine preventive, mais 
I’espiranct de vie el le hien-eLrc doivent elre cujisklLTos. 


m 




CoHcun 

t.mi 


• Possibilite d 'utilisation de logjciels d' Interactions mdidicamenteuses mais 
lorsque de nombreux medicaments sont prescrlts le risque d’interactlons medl* 
camenleuses est Impossible h calcuier. 

■ Ce risque ^interactions est eslimli a 25 %« chez les sujuts agfes de<M) a 79 tins 
et a 35 % chez ceux de 90 ans et plus. 

■ Les medicaments les plus lmpllqu£s sont : AINS, diuretiques et antlcoagu- 
Lants. 

P. Dosage 

■ Une prescription Individualistic est ndcessaire car la physiologie et 6 a phar- 
macocindtiquc varieal t VoiLKidcTabli'incnl clicz Its sujutS Jagcs. 

■ F.n regie g^n^rale, b sujets ages necessitent settlement 50 a 75 % de 3 a daw 
optimal** ctws. 3es supers plus Jennes. 

■ La regie est : + debuter bas et augmenter lentement 

■ fiviter la Uwdcit£ ou le sundosage llierapeutique. Reuser an suivi du dosage 
plasmatique (digoxine,. lithium, antiepileptlques, antidepresseurs tricycli- 
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Red'-e-diEif ur> terrain a naque et adapcafon tM f aptuHQu*. interaction* medicamenteu&es 


■ Au tours d'utie gros&easse comm« (ou pnGvue), d«* thfirapeullques sonl par- 
lois nicessair«» pour la mere. 

■ Le prescript eur dolt done ^valuer le rapport benefice attendu/rlsquea enco-u- 
rus. 

B. Particularity pharmacodnetiques au tours de la grossesse 

■ La femme enceinte et fe futur nouveiu-ne sonl solldaires sur le plan phystolo* 

gique el m&abnlJque. 

■ l,.t placenta r'e$t pas urn.' barrirre. En dehors tie grosses moletnlcs (lidparino 
et insulins), tout medicament administrg 4 la m^rc traverse Le placenta el |>eul 
avoir des repercussions immediates ou. a long terms sur I'embrynn, u- foetus el 

le nouveau-n£ mbkw 17m. E3 

Tableau 171-2. Condition* r^gissam t» permeability placemaine 1 an* medicaments. 


Conditions 

f arteijrs accroiwant La permeability placental re 

Praprieies physico-chiraiques du medica- 
ment 

- Faible poids moleculaire. 

- Forte iiposolybilif^. 

- Faible fixation aux prot&nes. plasmatiques. 

- Ionisation reduite, 

PharmacQdnetiqjue matemelle 

Concentration sanguine matemelle plus ele-vee que 
concentration foetale. 

Staicfe d& Is gr«M»» 

Ag# 4« la §fo*st« plus, (substance* facite- 

mer»t diffussblss ++>. 

Etat du foetus 

Modifications hemodyRamiques et biochmiques 
[fraction !ifes?e dies, medicaments pl%is elewee mais 
6puration accrue}. 

Etat de la mere 

- Jeune ige, bon etat nutritionnel. 

— Aucune pathologic associee (HTA, e-dampsie, dia- 
betej. 

Placenta 

- Enactions pHacentahes rtombrouses (iririifert 
passifil, 

- Forte activite metabc lique et ertzymatique [trans- 
port actFf). 

- inwnicn placentair* normal*. 

- Pas de senescence prematures (HTA, Bctartipsfe, 
diabete). 


■ [/analyse du risque nfedlcamenteux niecssite unr bonne ermnaissance du 
calendrler de d^veloppement de LVmbryun. des paramitres pharmacologiqufi* 
de cheque produft ainsi que des modifications physiologiques er rapport avec 
Ja grossesse fmbfaw !TS- r < % 


Copy rig tj^d material 



ITFM 1 71 


Tableau 171-3, Pharmaccxin^tique des medicaments Chei la femme enceinte 


PhflrmacociriEtiqg^ 

des medicaments 

Modifications 
gravidiques de 
I'organisme 

Impact sur la 
p harmacocinetique 
des medicaments 

Consequences 

therapeutiques 


Estomac : " pH 

1 Absorption 

Absorption 


Intastiri ; I motnCiU 

t Absorption 

m4d Icamenteuse 

Absorption 


r 

(substances 

fiydrophiles++t 

variable [nature do 
produit, age de la 
grossesse) 

Distribution 

T Volume dt 
distribution 

i Albuminemie 
maternelle 

- Effleacft6(tub*taneH 
hydr*phile&.++) 

T Efficaeit^ ft fraction 
lib i* active) 

impr^visible-s 


Foie ; inhibition 
enzyrrvrtique 
(oastrogenes 
progesterone) 

. Reactions de 
biolransformation 

Efficucite 

Metabolisms 
et elimination 

Rein : T filtration 

Elimination renale 

EtficadTe variable 

glpm^rulalr* ; exertion 

variant : 

(turtOut pour 

et reabso'plion 

- substance 

medicaments 


tubuiaires variables ; 
pathologies 
intercurrentes 
(Infection) 

- age de la grossesse 

- pathologic assodee 

hydrosol jblesl 

Post-part urm 

Retour progress!? a jx vateurs a non gravidiques » en moins de 2 mois 


C- Conduite a tenir e-n fonction dies differentes situations re n centre es 

1, Avant le traitement ou avant la grossesse J demarche preventive 

■ Line femme esl enceinte SI un traitement est n£cessaJre, comment envl&ager 
la th£rapeutique maternelle la moins nocJve pour 1'enEant en Eduction de son 
tonne de gro$se»e ? 

- Poser le problems tie I ‘interaction possible de la pathologies el de la gros^ 
KfH, 

-Choi sir le medicament le mieuK connu an cours de la grossesse, jNe pas 
sous-traiter les iemmes enceintes, 

- Programmer les Elements de surveillance ches la mfere et f enfant 
-Assurer une bonne coordination dies equlpes prenant en charge la m£re et 
I'enfant, 

■ Line femme est intfl^e au long conn (diabfcte, epilepsie. hypertension J et 
tl^sire une grossesse. Comment envisager la therapeutiique maternelle de Eac;or 
efficace et la moins nocive pour I’enfant ? 

- Si une modification du traitement est n^cessalre. la programmer si possible 
avant le debut de la grossesse et s "assurer du bon controle therapeutique de 
la maladle. 

-Envisager si necessaire des mesures preventives : acide foUJque. 


ib4 
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2. April l» debut du trait# ment : demarche prospective 

Iik femme enceinte (el m le sadmnt pas l« plus souvenl) a prk des medica- 
ments. 

Quels sont Ses risques pour I'enfant ? 

■ Ne pas affoier : pcu de medicaments fustijient line decision d 'interruption de 
grossesse.. 

■ Tenir com pie du context# sp&rifique : 

- medical (y compris 1’hygltne de vie : labac alcool) 

- $(yn£cr>oh*t£tricaL ; 

- antecedents (personnel*, Fartiiliaux). 

■ Ciimiiiilrc preLiN^uiuilt Je LNitfllKOt el Soil UlOtif, 

■ Analyser Iks documents disponibles ; litteralurc Sur It; sujet, interroffer uit 
centre d 'information (Centre regional tie pFiarmacovigitanoe [CRPV], Centre de 
rertseigineimmt.'j sur Ins agents leralugenes). 

i Si le traiteroent ?.M chronique. envisage l« growe-sp# dans tout# sa di«r#e- 

3, Aprfe 6a ndfiancfl : demarche retrospective 

■ Une femme donne naissance (ou le diagnostic antenatal, visualise) a un enfant 
matform.6 et/ou Ilya une pathologic neonatal# non informative. Lhistolre obs- 
tetrical*! perniet de retrrmver une prise mgdicamenteuse. 

■ Quel esl Le lien possible- entre 1’exposition et la malformation et/ou la 
pathulugie ? 

-Obtenir un compte-rendu specialise de la malformation ou de 6a pathologic 
n£oiiataJe (deroulement de la grosses** accouchement). 

- Redierdsftr les causes non m£dleamen tenses gtJittlquei. 

- Eiivisager uo« consultation s|i£ciaLis(e si besom (conseil g&i&ique). 

- Q>ii]itLL]Jtit]uer CEf cas a un syslfhiic d’ornt-gistremoTl:. 
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ITEM 171 


D. Conduits a tonlr sn function dos priricipapM roodicamorits t£ratog£nos 


[g CONSENSUS 

Recommendations de I'Afssaps : Livret medicaments et grossest 

E.t‘s recommartriatiOSlS concemant UII medicament riomiii peuvent verier mi f( mo- 
tion du t£fme de la grossesse (medicaments Inlerdlls en debut de grossesse et 
autoris£s en fin de grossesse, el inversement) Q], 

I .a conduits a tenir pour I' utilisation des medicaments chez la femme enceinte cor- 
respond aux cinq situations suivantes : 

m Utilisation forme! lenient proscrite (rant re-1 ndiquee) pendant la grossesse en rai- 
son dim risque malfurmatif on (ostotoxlqije prouve dans lespece liumaine. Une 
Contraception efftcace CSt nbligatOire pour preSCrlre CC medicament. 

■ Utilisation dtconseillee pendant La grossesse en raison dune suspicion des faits 
malformalils ou Ecetotoxiques, mais elle n’est pas formellement interdlte si ie bene- 
fice tlierapeutique la justify. 

■ Utilisation & £vller par prudence pendant la grossesse car ies donneea dispone 
bles sont rassuranles mais parcel Lai res, 

■ Utilisation i-nvbtHgcutili- pen dint la grossesse car Ies donriees dlsponibles sont 
globalement rassuraotes el doivent £tre enrlchies. 

■ Utilisation du medicament possible pendant la grosses se car Ies donates disponl- 
bles sont rassurantes, 


1* Medicaments courants qui presentent un risque teratogene important 
avec possibilite de diagnostic antenatal limits 

■ C’est lie cas par exemple du Rooccutane (isotr^tlnol'ne) ou du Sonutcifte (aci- 
tr£tlne), pour lesquels le risque malformallt {systfeme nerveux central oreille 
ester ne et cceur pour le /fooccufafte, squeiette pour le Sortaftmc) est blen docu- 
niente. 

a Si la femme est susceptible d'etre enceinte et [jui: I’Lndication est forrnclle, 
une contraception dolt etre prescrlte. En cas disposition en d£but de gros- 
sesse, discussion d'une interruption de grossesse. Ulntervalle entre ia fin du 
traitemenl et la possibilite de ddbuter une grossesse varieen fonction du medi- 
cament et pent etre de plusieurs mois du fait de I'accumulation tissnlaire. 

2 , Medicaments a risque teratoqene pour lesquels un diagnostic antenatal 
est possible 

■ Dlff£rents medicaments sont concerns par mi lesquels on retiendra ie neuro- 
lithium. certains, anti^pileptiques (Depakine ou valproate, Tegretof ou carbama- 
z^pine), Ies anticoagulants oraux, 

■ La condulle a tenir d£pendra premi^rement de la possibility de faire un dia- 
gnostic antenatal (diagnostics £chographiques de malformations cardiaques. 
d anomalies de fermeture du tube neural, du massif facial) et deuxtemement de 
1'exkstence de mesures preventives (par exemple acide f clique pour limiter les 
anomalies de fermeture du tube neural avec ia Dcpakine, dont Tefficacite n'est 
pas demontree). 
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ITEM 172 


Automedication 


f 

Tour T 

Tbur 2 

Tour 3 

Dernier tour 

Date 






OBJECTIFS 

* Plan i Iwr awe im tnalade les inodalitta d'une aulom6dh:alion oont roUte. 

♦ Expliquer h un mdade les risques inhdreota h. ume automAdlcatlon anarchique. 


LIENS TRANSVERSAUX 


llEM 1 


Relation meded n-malade 


ITEM 1*T 


ITEM T 7 D 


Thera | milk] Lies m^dicamenteiises et non m^dicamenteiises. Cadre regie- 
mentaire de la prescription therapeutique el reconunandations. 

Decision Eb£rapeutique personnalls^e. Observance m£dieamenteuse. 

FEecherelie d'un terrain h risque et adaptation lli^rapeutique, Interactions 
rnedicanlenteuses- 
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Iatrogfnie. Diagnostic et prevention. 


Sujet tombc au contours d» I' Internal r 1995 
« 1995. zartK Nord : 




Un runtime rin SI ans *rt puringr d'un cwwtt du rectum U-add par chlrurRle ci radio! frfrapk 1 , Ajuti deu* ant 
tie l-.itHief t'linit|tiv. I'.' rndJude viraLl m cuiiscllril *11 pitiur ili'.i ttuult-u rs jielvir.iuLtix [|ti'il e:iLnu‘ lui 'irnnc depuis 
un mtHp pm de Is nnriimldcipyrlrw eoue farm# de eomprtm*5- et da- iupposltolres at Bvrvlgitie, pria dins 
plianmirie limLllalr. Ce ni.iUnr milritanliir di iuli*i.ir | . . ]. 

1) Quel jugeinellL pMteewuitur raulcmn^dkal iun de 4 malafe f 

2 ) Quel* sent Ice dt-us lype* d'accldejiU therapoutlquca Jiuquele expose cetfa-aut'jmtdlc-iukjn ? 

3) Dcvaiil c|tielLe iym.]rtH>malH»]nyir clinlqur sertri-vnius, ie C*s ictlifcinl;. cctfidijto; i cojisldf rcr qilC is TisqiK 
idlr'.^trie Ik £ la riurafflidLipyriiie t’il hi Osin tie xLMTiiiL'iL'IiKtr ? 


CONSENSUS L^l 

* L’autom^dlcallon - Rapport du Conseil national de I’Ordre des medecins, par jean 
Poll 1 1 lard , E^vrler 2001, htt p: //ww w. cons el l-riat Lmml ,medecL[i.tr/?Lirl= rapport /art icle. 
phpSciid =22. 

• AuiomWkiatian, autnprescriptioii, autoconsominalion - ColLectif, editions John 
Libbey EuroLext, 1 990, 134 pages. 


FOUR COMPRENDRE , . . 

1 

Chiffres c/es 

■80 % des Fran^ais sautomediquenl. 
■50 % le loot souvent 
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AutQ*nedie3tion 


■ Lk m6dicani(iit cst une aide A * se sentlr en forme * et per met dam^llorer ses 
performances : 

- physiques (performances sportives. sexueLles. resistance A La fatigue) - 

- psychlques (travail, examens.. concours), 

m Cette pratique pouss£e A ['extreme const it tie une forme tie dopage. 

■ LI peut s’LnstaJler un £tal tie dependance psychtque et physique vis-a-vis du 
medicament. 

111. IWTERETS DE L f AUTOMEDICATION 

A. Auto modi cation - gain de temps 

■ difficulty’s pour oblenir uii rendezvous 

m les medicament* sont facilement accessible^. 

B. Auto mod i cation = gain d 'argent 

a EUite une consultation- 

■ Evite les procedures administrative* de remboui'sement . 

C. Autom&dteation = seeds au* solus facilite 

Ex. : La d^liwance gratuite et anonyme auk minwures de la « pilule du 

Lendemain » sans prescription medicate obligatoire a facility Laccfcs aux sol ns et 
a permis une meitteure prise en charge de la contraception durgeoce 


IV. FACTEURS PSYCHOUOGlQUES FAVORISANT 

lautomGdication 

A. Automedication rassuraitte 

■ tile permet au patient d'e viter une visite medicate, par pour de * dykotrvrfr 
une maladie grave *. 

m Le patient aura recours d'autant plus lacilehient & IteulumcidicatLon si : 

- it jiuge le symptoms benin - 

- Ll a dejiA souflert d'une symptomatology comparable ; 

- Ll connalt un medicament qu'il adeja utilise pour souiager sou mal. 

B. Automedication - 3CtC valorisant 

■ Le patient devient acteur de sa propre sante ; * ma sante m appartlent «. 

m II se sent » antaflome », ce qui favorise La rupture du dialogue jvec le rn^de- 
CLtl. 

C. w Sur information » du patient 

■ Les diff£renls mfdias (Internet, t£l£vision„ associations de malades, presse) 
constituent une source facllement accessible et sou vent grate ite de vulgarisa- 
tion medicate. 

■ IJs donnnnt I 'Illusion an patient de h savoir * 

■ Cola reu force le sentiment diinumomie du patient vls-A-vLs de son medecln, 
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V. FACTEURS SOCIOECONOMIQUES MODIFIAfJT 
l/AUTOM^DI CATION 

A. Acc#s auK sains 

II cxiste uni 1 currebtioi inverse Lint re- dcoiiti^ medirale. couverture iiociiilt et 
automedical ion. 

B. Categoric socfaprofessionnelle 

L’autom£dication est proporiionnelle ; 

it au revenn mensnel dii foyer ; 

■ au niveau d'etudes ; 

■ a IVrrtourage medical- 

C Age et sexe 

■ Le taux de ■consommation est mod^re clhez les jeunes (< 7 %}, maximal chez 

les enfants de moins de 2 ana [13 %). 

■ Le taux de consommation est Important chez les 5d a 80 ans (II %) et dimi- 
nue chez les plus de 80 ans. 

■ Les femmes, et surtoul les nitres de famille ont plus recours a I'autorntdlca- 
tion que Les hommes. 

D, Industrie pharmaceutique 

■ Le niarcht fran^ais de L'autom&Ucatlon est un des marches europtens les 
mains developpts. IL est done trts attract!!. 

■ L’arfi undent utilise par i'Jndustrlie pharmaceutlque est que rautom£dicatioti 

retlu.il les dispenses de huiiUV 

■ [/Industrie pharm&ceuLlqtie cherehe ,ii d^velopper I'aulom&dieatlon par : 

-la publicity grand public de medicaments hors Uste, non remboursables , 
-le d^veloppemenl dune gamme * medication lam I hale * avec des notices, 
des formes galSniques et des condition nements adapts k tret usage. 

m II est important de noter que Les- medicaments issus tie la famine 
+■ medication familiale » ne sont la plnpart du temps pax references dans le 
\ida( 

Qu'cst ce cju'uu medicament OTC ? 

L’industrie pharmaceutlque utilise vnlonlairement le lerme « OTC » (ouer the 
cannier = a,U-riela du ctimptuir) pour les pmduits de la ijEimnw * medication 
lamillaJe*. 11 s L agit d'un ahus de lanj^a^e, car en France, ii Tlnstar des pays 
anglO-SAxOn-S, Cons les medicaments —y compris Les medicaments hors lisle — 
sont dispouiblcs uniqueuicnt derriere le Coniptoir du pharmacies. 
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E. Internet 

1 „ Acces a I' informat ion 

Internet constitue une source d'mformation medicale gratuite, dont le niveau 
de pertinence est variable en Eonction des sites. 

2. Acces au e-commerce 

a II e>sI possible d'aclieter eit ligrie des medicaments habit uellemeiit dis|M)i)i- 
bles sur ordonnance. 

■ Cela expose au risque d’vtlliser des produits de i’[intn;fa;ini ; 

- la teneur et la qualite d'utilisatioit du medicament me sent plus garanties : 

- risque d'absence du principe actif, presence dun autre principe actif* pre- 
sence cHmpuretes de fabrication toxique, 

m Cette pratique, a haul risque, est Ja pLupart du temps 1 1 legale. 


VI. fflSQUES DE L'AUTQMEDICATIQN* 

L’automf dlcation expose Le patient £ difterenls risques t qui peuvent etre h 
fungi nt- d une Iatrogenic ni+Sdkametiteuse J 


tfl ■■■■-*> 


urttTtr 1*3 


A. Risque de surdos-age 

Le surdosage pent surventr dans deux situations disti notes. 


1 . Surdosage lie a line posologie excessive 

■ Erieur de posologie : not ice pen claire, erreur de posologie adulte/enfant- 

■ Prise, sans le savoir. de plusieurs medicaments renlertnant le meme principe 
actif. 

• Posologie excessive volontaire, par absence ou insuffisance de TeElet recher- 
che (ex : douleur ne cedant pas aux antalgiques}. 

Ex. h£patoloxkit£ par prise r£pfifc£e de paracetamol, 


2. Surd o&age lie a une interaction medicamenteuse i 
■ L'interactlon peut etre d'ordre : 

- pharmacocm€tique (augmentation des concentrations plasmatiques) l 
ex. : aspirine et antivitamlnes K, exposant au risque b£morragLque ; 

- (et/ou) pharmacodynamique (majioradon de I’eElet pharmacoiogique) ■ 
ex. laxaHFset antiarythmjques exposant au risque de torsade de pointe, 


hfm iti 


■ On distingue deux situations : 

- Ee paltent sautoniftdlque avec plusieurs medicaments; 

- Le patient s'autom^dlque en plus de son traitemenl hablluellement preserit. 


B. Risque d'utillser up prod y it peri me 

■ IJutiLisalion de medicaments provenanT de la pharmacie familiale ou fourths 
par li ii tiers expose au risque de pdremption. 
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• Le risque th. peremption |wut etre lie suit a une rttattmitoe ronservatlun du 
medicament (abri de la lumiere non respecte, froid insuffisant ou excessif, 
humid ite) SOit *U dcpaHU’ment dp Ia date de p^Tpinprion , 

• ^impact sur le medicament peut entramer : 

- une degradation du princLpe act If aboutissanl & I’inefficacite du traltement ; 

- ]a formation d’un prod nit do degradation tccdque. 

Ex. . nephrotOJddte des prod nits de degradation de-s fluoroquinolones. 

C. Risque de masquer une affection grave 

• Lautomedicatlon pent entramer !a disparition d'un symptome benin avanl- 
couneur, qui pout masquer une pathologie plus grave, 

■ Les consequences pour le patient sent j 

- Li 1 1 retard & la consultation m£dLcale ; 

-mu: difficulty diaguostique plus grande pour Ip ru£decin ; 

- mi retard dans Ia pri.ip en charge d'unp pathologic potentipllpmprt grave. 

D. Risque d'itiduire une pathologie 

■ La mauvaise utilisation (■ le m£susage) du medicament peut entralner 1’appa- 
rition d’une pathologie parfols plus grave que celle que devalt prendre en 
charge 1’automf dlcation. 

■ II y a mfousage quand : 

-le trulteinrid iiiappn>prj^ = indication ou contre-indication non 
respEictee ; ex ‘ utilisation dp lasatifs Stimulants pour pprdrp do poids pou- 
vant aboulir '& la ■ maladie dcs laxat i Es * ; 

- le Iraitemertt est tnop prolong^: sou vent rpvelateur d'un trait emunt 
itiadupU* ; t'x. ulff-re Lctduit par une consommation r^p^t^e d’AlNS. 


VIL MODALITES POUR UNE AUTO MEDICATION CONTROLEE | 

A, Champs d 'application die I'autom education raison nee 

■ La limlte de la pratique de I’autom^dlcation tlent au fait que c'est le patlenl 

0 qui fait son autod I agnostic 

■ L'automedicatlon devrait done etre limitee h La prise en charge d'un seul 

0 symptome benin 

■ Le traltement doit etre une manotheraple de courle dwr£e (inferieure a 

0 4 jours). 

■ Les medicaments utilises en automedication doivent etre adaptes & cette 
situation : 

0 - m edicament peu dangereux (hors lisle) ; 

0 - conditlonnement limite (compatible avec un traitement court) ; 

0 - notice claire el adaptee au grand public. 
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■ Le uM«dn el/iHi 1« phaiMMleu tloiwni el re informcN de I'autom^d Lection 
pratiqu€e par kmalade, 

■ L’autonkdication dolt elre proscrlle chez Lea populations it risque ; [*J 

-Jem roes enceintes : 

- ages extremes (suet ag£ et jeune enfant). 

B. Mesures pour prevenir l a uto medication 

■ Reinsertion progressive du pat Lent dans un systtraede soins encadrf par des 
professionneis. 

■ Collaboration active entre les difterents profe&slonnels de la sant£. 


1, Role du medecln 

Lanterned ication est le reflet d‘un bescrfo d’ind&peoiiaiice du patient pour la 
prise en charge de sa sante. 

Elk trade it Ja cHk de conAauce dans la relation mfdecin-maLade XDH, 
u Le mddecln doll jouer son role d’&dueateur de la sant6 :: 

- Lkcoute permet de comprendre 1'attente du patient et de restaurer le dialogue ; 

-if taut informer Le patient des difkrents rlsques encourus par l autam^dlcatlon, 

• Le trkdecin doit controkr I'obser vance, qul est un signe avant-coureur de 
rejet du systeme de soins par le p atient S333EI. W 

■ Le m€decin doit refuser de prescrfre a posteriori un medicament, pour rem- 
bourser Le patient. M 


2. Rule du pharma tfan 

l.e pharmacien occupe une place privilege dans la prevention de I 'automedi- 
cation. 

• 11 exerce on role de cwiwll lors de I 'achat de medicament • en vente Libre * ; 

■ II rckupfere les medicaments non utilises ■ 

-il limite I'automGdication dans La pharmacie iamiliak ; 

-il limitc I 'usage de medicaments perinies- 
m ll joue un role d'educateur de La sante et du risque latrogenique. 

• if rtwfctiie le patient vm* le midecln en cas de symptomatology alarmante. El 
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Automedkation 

■ I'automedication se delimit comme I ‘acquisition d'un medicament sans prp* 

niptinn mMiralfi M. 

■ El le sous-entend uta aulodiagne&tk de In part du patle.nl W. 

■ Les risques de cede pratique sort! a connaltre a car ils peuvenl etre & 1‘ori- 
gine d’une iatrugunie medkamcniciiHe .MIHmH m, notemment en exposant au 
risque de surdosage* de masquer une affection grave, dlndufre une patholo- 
gic on d’uflllser un prodult perime 

• Uautomedi cation doit ttre limitee a la prise er charge d'un symptome b4mn, 
par Line muntrlh^rupte de cimrle dur^e, av«c; des m&UcamentS adapts 0. 

■ Lautonfi4dLcatlon doll etre proscrile cher Ips populations k risque [«]. 

■ L’autom^dkation est souvent le reflet d’une crise de eo-nftance entre Le tnede- 
cin et lemalade, le plus souvent par f absence de dialogue 2 


UA 


Copyrighted material 




ITEM 174 


Prescriptions et surveillance 
des anti-inflammatoires 
steroid iens (AS) et non 
steroTdiens (AINS) 


r 

Towr 1 | Tour 2 

Ttour 3 

Dernier tour - 

Date 

f 

1 




OBJECT1F 

* Preserve et survelller un trait ement par les anti-ini lam matoires steroTdiens et nor 
steroTdiens, par voie genera le et par vole locale. 


UENS TRANSVERSAUX 

Prevention ties; risqucs ic'ftAii.'t : infection, nu:d Lea incuts, tiUdquu-S,. irradlEL- 


tlon. 


I La persorm e agee ma lade : partlcularitGs semiologiques. ps>xtiologjques 
et thfrapeutiqued. 

I pouleur rtie? r enfant : sedation traitanenti aEit^lyiq i4ts- 

I Fjdtur.H dt: risque cardiii-vascutairc l-L prevention. 

I Maladie de Horton et pseudo-polyarthrlteriiizomdllquc, 

I Polyarthrtte riiumatolde. 

I Hypertension arterielle de ladulte. 

I Accident rascuilaire ciNibraL 

I Prescript ion ct surveillance d’nn traitement aiititbroiiibotiqiiLv 
I Prescription et surveillance des dlur6tiqu.es. 

I Heinorragie digestive. 

I Anemic par careracE 1 rnartialc. 

I DEvertlculase coll-qu-e et slgmoTdHe 
I InsuffisaiKe reiiale aigue. 

I InsLiffi sauce rcrialc chrcmique. 

I Llthiase urinal re. 

I Ulefere gastrique et duodenal. Gas trite. 

Elevation de l.i cri*atinltic«lii:. 
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Suj«ts tombvs auK contours do l J Internet ot aux ECN 1995, 2001, 2004, 2006 

* I9®5, zone Sud : 


Un Im.-ii ■■ iir 1 . ag£ ill- -Ml- Ails, peswit M kg pour 1,70 m,, ir.:iy:>n as plaint, aprfes pliisfeuni Ipmb^BPs nigsi* ii&s a 
des «tlovt» de souKvement, d une knmboadajijque nigui 15, appem* aprfts un nuuvel educt de auuMvcment. 
If LwtgiH honudalfral est i£IV :1eLae$gue cortrolat-Sral «*1 £ 60' , It raVapas de deficit neiuolofllque, sen»l- 

cU. itluteur Au relkse. Le Cnalaste it'esS pits febrile i-l II n'y a pas ili L xLgrm gfinrraux La r.Li: ii ipr.iphi(- riu rayhb: 

e*t defnandee. EJIc rfvile un aliaiagement des 2 dEsquea L«-Lir et La-SE aecompagite d'liite hyperlarduae. 

1) Cbw c * mladevu i un domicile, quelle est I'attitude thtrapeutique precise pour led 11 premi&re* heure* 


(prescription* sans le* posoiogie* medlcamenteuaw) ?, 

2 ) Dan* I'hypolhese od Je malade revtlwilt J'eslstenre d'-antftcMent d'ulcera duodenal iNtU awe auccti six 
mow wpswant (put onkprsimk Pitrrrumpu depute Irols mols). quelle amadt votre prescription Initiate? 


HEM 1H 


qircslimw H-, 4 ft S portent sur rflppantlofi (t'ltn deficit iKurol(i0Qur. »ur le casraetfere rfcrilvanl « le* 
sutaplisliona pror«»UKUiell«s el sur la kiisfeite de rrr-iLi.r.Ll ion Urmbaire. 


* 2001, zone ^ord : 

Line patients de 2'3 aci» voux cunsulte car ell* sc plaint depute 5 mote de d auteurs articuladres de ryihme 
Inilammatolre diffuses et de DiyalgleH. EJle signals ftgalemenl reslalence d'une pholcaenslblllis e» d ors syn- 
drome de Raynaud appani depute 3 aiw- Thin* Irs MitActhctente. on note ume phteblte sus-itoplihv du membre 
Intevieurdrail Surverlue rajurfetlernlrirE et trallde pccidairt 6 mala par des .uilivil.uniric-s, K. IZexanten dkndquc 
est aan* particularity so dehor* de i'exisience d'tin masque er ylhem ito-squameux do viaage. Le* examen* 

hlnJnptjucs iimhiItmiI tes rite u fra Is xnhmnta : NFS : 3 flflO ] n i rocytrs /m m ^ , pnlynurirnirr-i; nruimphilr? 3 
duik 1 . lymphocytes 70Q/jnm a Hftnaofltoblne tsormale. FJatpMtte* : S SOft/mm*. Clycemte & Jeun normal*. Bilan, 
hfpalKuK nosmial, Creatinine : US pmol/L VS 63 mm I la premllnre Iwure. CRP : 37 m^Mnonnale : lni£fleure & 
5 m^'Vi. La reuherrhi; de Eadcur anCLrmcl&ilreca* pnsllrve a;i ],’lA4 e . 

Las queeaiion5 1 et ’£ fKirtenl sur le dla]{pDiE>c de ce prnbaMe lupus. 

3) Le tompHsitenl d'inwstlgaiioA bluloglque pcMdwn jVa pu rntmerf d'aitomalle. L'Uueuslik de* douleur* 
arllculalres juKtlfie- la mite en route d'une cortlcoOkraple. IWdtgerprtels^merl I'or-donnanee du premier mol* 
de traKemeni qiK vnu* nll« tppcUi-c A la paMmte qul pesc 61 (Indtquer k noun du cortlcolik' wtlllsl. la 
ptnulu||fe, ks muibiliL&i do to prise du trallouient, lea ritgles hj'jiicii;) dir-lHt: ipics et lea trai Imients m£dk» 

riicntc.ix ad luvanl s). 

4) Quel tralleinml de hMid pr<»pix6ex>vuuK A litre d~4ipaj|0ie nnllsuiilque paur luller codtre les uunllestatUMU 


rTLU 1 >t 


BJ Ho an plus lard, la paiknte ten i uuuveau huapUaLisge ;r.ir une ihitiULlxipliliblie de ia velne rr-merrak 
superfKldlcdu membre hiifneur nmiche snrvenue *ans facleunkcleficharl particular, Quelfs) naitemenHs) 
prmwm-vous on Indlquanl k sr oil dkERcacItt cwompt^ et pendant quelle dur<k ? . jBi i 1 l| W 


■ 2004, dossier iv 7 : 


IMinnsicvr K-. de 12 ams, pesntlrs fn b^tliTtcnt,, ^pnacplte fn prgence Pv4 |r |iw dcmikpr InKiiwIre algM? 

hwnt 4epul« J Jours, iurvemte TapldemefU (en l‘e*pace de quclqucs heurnt) a ta suite d'un. diort de muMvb- 
oient. Cos lomliialgies sent devenues permanenle* cl aanl tespcwiMbles d'urac knapatence ioncIlonineUe' 


oialeure. fillet ai^gent au ntveau de to charniere- lambo-aacrte sans Irradiation aux tnembres Intdrleurs. EHe* 
sont dr rythme in^canlqve et Nputeiws A l'6trrnpc*T*rnt rt Ak dWcjtkw On note dsns let wit&ddent*. up 

ulcer* gaslruduudfiiial cunfirinfi par cmdnxutqia! cfl ]99fiA hi suite d'up Irallemetil par AIN5 pour une lumbu» 

etellqiK L3 gauclie ripsuhegrict au traHement medical (visualisation d'une hernle dtecale L4-3JS> gauctie «i 


tnmiKknsllofnflrle)i r 

U cry a p&» d'alieration de I'etat gfinera] til de ftevre. A r«xamen ptiyaLque, la marclie eat dllllcile an raison de* 
douleur*. Le radii* lombalre e*t rank en anlf flexion (Scti^ber A 2 cm, distance ddyits^ol 4 40 cm). Ins masse*, 
□uucululres parmerteinriihM tumbaires ocuit cnntraciem et oerwlblea A la paipaiKrn, L'cHuwn neurnlogique 
de* membtas Sikttours Hi notnul. tl n'y a pasd'anlreanomilfe cllnique. 

Les questions l k 4 portent sur k dlsmnosIK syndromlque et ^tlo*oilqnr de I’aFfccMon, |e» es^mens cntnphS 
□iKntolrex et, les ccmaeite sur les tali viEfa. 


S) Quelle pre*criptl«Mi mddicamejileuse lul propose i-voua ? 
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■ 2006, dossier rt : 1 


Line femme dr 30 nns. vnv* cmuidre pnur unn hgtsse d'arsisti vuikUc rift son <«il gauche ti 3/1 D", ear ih pan- 
dull j la IcLlure d» cajttdcrey nmyenu du Juuruat) de aurrtrtue rfrtilt# ickbut IE y h H PeiifH.), rapid * Evil 
Vi tit i.i res') et acrompaon^r de doulevrs i^rn-ocnJairw owcerlke* |rw* drs mnwwmnewts, nculalrr*. Le fend 
d'teil art uurnial. L'lauuiHin [pinerul cat nAgatll. Iicwnui Ues rtlfciei vlli mux quMre membre* Cl iU Signe da 
H- j 1 1 i : i k i biUiitf.il. 

L'lnUrtogitotfafSvftJa. la »ur*eniie El y aunan. da trouble* ds I'flqiiillbre h il y a 2 mols d un Apl&oda de dlplo- 
pk pour fequel elk n, crinsul?^. Cr* daw ^pundns nnl (HA Sous deux rAgreMlfe spcKilanAinent en qudques 
itutf*. La futlanta »e dlt par ailleur* art parlalte s&nUE. ne prend nucun medkament hormls une contraception 

nrfslt, nr jias *t nr bnis pas 

L) Vuus diagiHM'liquef une ilAvtLI* uptique nSlrfilHjIbnire. Siu qads ergumeut* 7 
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Pi rs-nrif :■! inn:; c -1 sprvpilbincsf r!-::r: ;inii ■inflnrr.'-i.itti ■ im r. 1 1 M-: □ i l d 1 1 r m IAS -1 dl nun St^rOiC thi 


2) .Sur Lei dimnici cLe £*interni$kl4!ilre l quell# hyputhfae dla|$K«1jque ^1 k: .njjiq i;-r AvtiquAe- Vtiui 7 

3 ) Lprsqu'clk- * *xjmdnifeUyi 2 nownt de w diplof*e, une limlfetltin p*rtlelle da 1 'abdiiicakm dc 

I'ucll gauche a eti lUHtx- IS-i.sr.i l« T&nesstun »jw«n*n&! iks symptflortut, La patient* m i'eat pa& presentee 
aux exemais parevua. tommeirt caracuSriser le tableau clinique. observe j cette bpoque ? Quels stpies «b*o- 
cW? aurtesi-vguf ncchwchte ? 

6} Dcvant te labltau c Unique «lutl, quelle «t rattllude th^rapculkuic initiate quevous propose* ? Quel 


fice en attendei-voiB ? Quel tea precautions adop(ei-voi»vlB-4vlE de ce braitemerat: 7 


ITEM 1 7 * 


* 2006, dossier n 8 : 


Marta die 5. K, n£e ie iSfDSi' L976, virus esl adresxAe en .l:m'iI 2HQ2 pour duuleurs arlfeuteiisi tDuciunt lei pijb 
pels, tea UUerpbaiaDgtennes pnralmales « distaJes. «i tea metacarpaphal&ngleLMea. Ce* douleuvii evoksent 
dqwli un mots environ, wmt «centu(« la milt, Fwnblerrt i’amendcr dans la Iwrak **na disparage Uitate- 
menl. ELIJk prisnvle depuls 4 Jnura un purpun p£t&:htel mm i:ifi.lre dex nwcnbrn inifrieuni remontant 
Jusqu'au niveau de* penouat, et rapporle une tebrtcule ft 38 'C, 38-, S X depute 15 fours.. Madame S. K n'a pas 

d'«nTfrWenJlt piirsjrulwTi. hcirmts lantr ,spp«|dirr>r|rvnnc 

5) On traltement par prednisone & la dose de I ma/ha/J esl dtbuli : quelle surveillance dfecmei-vous ? Quels 
trailemenls aimed eo*vii*u .'l cell# r.:wlicDlli*r»plr 7 Quelles recoimnandaliunx rionnez-'vnux 1 la gutfente? 


rtfeiiH 


6> La pallcrite ewjJoe fawwablcmcnt dans un premier temps {iw prend plus que 5 ms die prednUon^'JouO rl 
repmwi son travail deventr par c-nrrnipiwidjnre s.ir I ntcr nrl . EJfe rsvtant vnpx vnlr rn uryenceen d^nembre 
2002 pour aaltuenle brutale survenue 2 jours auparavant. une dyspnfie inhabituelle ft la montfce d'm. etage. 
L'aflBculUtlon eardlaquc- rdrowe une lachyiarntle rfjtullire 4 UD/mln, l'anrKulUtltm pidmonalre «t normals^ 
lapolienEceil apyrtljqMt. Vova namimu une- paleurnnn nntfef pr^nMonmnil, air, si qu'iui wuldcfarv ennjnnr« 
Llval. La numeration (site ui urtfiiKe jamuve : Ga 1,2 ¥ ]«l2/l, hb 7, It a/dU VGM mi (t ; hftnMUKriLe 24 % ; 
rttleiilocytes 800 OOOiflmm 3 ; leucocytes $A * IflS/L ; plaquellet 160 x IMifl, Que suspectei-vouB rt quels en- 
mems rdailiieB>v<tMis ?Juilil!H vutrv (dpnnxe. 

7)Ces e»une9is ranfirmcml pe <gue vaus MKpectlez : cnuuriEti! modiii«z>vnus 9e tntiteaDHil ? Quelle hit- 


veilliinice eMectuE&vrHii 


ITB( ffl 


CONSENSUS 



* Rappel des rfegles de bon usage des AIMS, Afesaps. 24/10/2006, http:// 
5gmed.sante.gouv.fr/hiin/ E O/aios/^om maire_*irts.ht m 


* S6curil6 d'emploi des Coxibs (inhiblteurs s^ectils d-e la cyclo-oxygenase 2), Afs- 
saps r 26/09/2006, http://af£sapfi.fi5nteir/hlm/10/coxLbi/sommair*.hLnii 


• Public CHMP assessment report for medicinal products containing nort-selective 
non LterddaL antl-lnllainmatory drugs. European Medicines Agency, 7/11/2006, http:// 
www.emea.europa.eu/pdla/Jiuinan/opliiLonEen/442l3006en.pdf 

* Rappel sur la contre-IndlcatLon de toys lies AIMS a partir du debut du 6 e mots de la 
grossest Alssapn, 09/01/2004, http^/agmed,sante .gouv.f r/htm/1 0/ains/aJns.htm 


POUR COMRRCNORE... 

A nt J’ j f oWs non steror'drons 

■ L , #i &ntH 1 1 fla m malt rims non stern >i>LLi i i is (ALNS) stun des ipethcanienlS symfjrcjuiati- 
ques a action rapide qui out des proprietes analgesiques, antipyreliques el antk 
ini lam m attires. 

■ Ms representent on miiyenne environ 4 i! . . des prescriptions dt pharmaue. 

■ Mnigru k:ur liclerogcneiki ttiimiqin:. j|$ oni un inorac [fuepdii C<>rriE|iLi]i : cdiniiiiii- 
tiun de la prod uc l ion li&suJaire des piosiaglandmus t F J G} et thrombfflcancs |TX). par 
inhibition de la eydi i^xygojiasrr fCQXj dont il nadste dtrux print-ipalcs Lsofonnus: 
Cnx-l et Coji- 2 f%uw Les el lets indesirables tgaslnHtMicite. effets sut le rein) 
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ftHraiemt t-t* lalrt M I'jnfoibiiion M la Cox-lLalcus que les propriites thErapeutiques 
depend ra lent de ]' inhibition de la Cox- 2 . 

■Les prostaglandines sont des eicosanoides exencant une action puremenl locale. 
Mais leur distribution quasi ubiquitaire leur permet d'intervenir dans de nombreurt 
processus physioloqiques el palhoLogiques. Lear production peul etre stimulde dans 
certaines conditions en parliculier 3 o/s de processus innammatoires. 

■ Le mdcanisme d'action par blocage seleclif de la Cox exptique une partie des eflttls 
indesirables {du type manifestations aller^iques) li£s a 1 ’ augmentation compensa- 
bice de la production de leueulrietiies, la liptHHjigfnw n'ciai]f |*is bloquEe 

flufare 174- i J. 

■ Nous regroupons u:i les AINS pm|>rprnemt dils pi fes s^lity les, car its poSSfedent das 
«lfet$ thErapeutiquefr d des ellets indesirables pioches. 


gj CONSENSUS 

Les eflets indesirables des AIMS sort centres sur les complications digestives, 
rdiales et cardlaquuS Ces eflets indesirables out etc longucment redisr Liles, 
tant pour les AINS ciassiqnes que pour les Inhlbl tears sElectlts de la Cox-2 
(Coxibs), II s ont conduit a plusieurs Evaluations et recoin mandations qui sont 
rappeiEes (et done opposables) sur lesite de I'AtssHps, 

AINS : http://agmed suite. gouv.fr/htm/] O/ai ns/sommaire_ains.ht rn 

Coxibs r bttp;//afssaps sante.fr/htm/iy/coKlbs/sornmaire htm 

AINS et Coxibs; http://wwW.emea.eurupa.eu/pdfe/tiiinian/oplnioTigeii/ 

442l3006cn .pdf 


Efl CONSENSUS 

La prescription des AINS en cours de grosses se doit etre raisonnde et pros- 
crite die le 6 e mots de grusaesse comnie le recornmande l h Af$$ap$ ; http;// 
agmed.sante. gouv.fr/htm/ 1 C/alns/ai ns.htm. 


AntfJnftanvttato/res srtrolcf^os ou cortfeoidss 

■Les an ti-inliammat oires steroidiens ou oortiooldes son! des derives synthetiques des 
hormones nature-lies, cortisol et cortisone- - doni ils sc disLinguent par un pouvoir 
anti-inflammatoire plus marque et.a 3’inverse,un moindre effet mindraJo-corticoIde. 

■ Les AS sont egalemenl des medicaments a action rapide qui possedent des 
proposes anti-inflammatoires et immuno-raoduiatrices 

■Le mecanisme d'action passe par une inhibition de la phospholipase A2 (R&re l?4-ix 
ce qui explique qui my ait pa&d'augmentalion des Jeucotrienes. 

■Les eflets indesirables des AS sont centres sur les complication. 1 ; metaboliques, 
osseUSes et infectieuses 


i?0 
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PreSLripCityset SurMei:ljnie de^- am ■inndrnmdloires sterefclieriS (ASJet non iLtraidieili (AINS) 


I. PRESCRIPTION ET SURVEILLANCE D'UN TRAITEMENT 
PAR A NTI -IN FLAM M ATOI RiS NON STEROlPIENS 
Ar Definition det AIMS 

La (It's AINS est coiLtry'vnjrsee, s-urlftUt concurnant I’aspirmc ll Eaible 

dose -Bin France- Si Ton s’en tisnt b Faction pharrnacodynamique., akirs les AIIVS 
correspondent au* medics merits gymptomatiques inhibiteurs de la synthase 
des K3- Ce m^cartismc d 'action explique uu certain nombre de propriGtes et 
d"effet5 indisl rabies commons. 


On distingue 3 categories d'AlNS ; 


■ inhltpiteunt siiectHs de Cox-I ; represen tes par Laspi rine a faible dose 
(£300 mg/p, utilise© a dose in hi bait ragregation plaquettaire ; 

■ AJNS classlqnes. qui inhibent la Cos-2 et ia Cox-1 avec des rapports de selec- 
tivity variant er fonction de la molecule. Leurs proprietes pbarmacoioglques et 
leurs eliets indesirables sent communs meme si sur ces deux aspects toutes lea 
molecules ne sont pas dqulvalentes. L’asplrlne it Forte dose (> 500 mg/]) est anti- 
intlammatolre et les AIMS classlques aux posologies standards ne peuveni pas 
etre utilises comme arttl-agregajrts plaquettaires (en dehors du flurbl protect, 
Cebutid qui est autorlse dans cetle Indication, bleu que Le niveau de preuve soli 
Ire* Faible, princlpalement en relal de I’aspirlne avant un geste invaslf car I'eEfet 
anti-agreganl dlsparalt dans les 24 heures sulvant I'arrft do traltement) ; 

■ Fnhibile urs seiectiFs de Cox-2 : depuks Le retrait du noiecoxlb en 2004, seul le 
ceiecoxib (Ctftebivx) est disponible en France par vole orale, le lumiracoxib est 
autorlse au Royaume-Unl et devralt ret re en France. La priori pale caracterlsti- 


que de ces molecules est de dtminuer La toxicity digestive, meme si I'amplitude 


de I'effet esl controversde 


i£«S iOS. HE 


Lvur siVuritii cardiovaseuialre tts! 


un sujet c o: 1 1 n jvct se , et ii conduit « uns revaluation tin risque cardiovascu- 
Laire de lOute la clause dr.H AIN'S 

Si on st rdfure k I’eEfet Clinique, atcirs Faspirine a (aihli? dose n-est pas un AIMS 
(car on n’linhibe que la Cox-1 plaquettaire). Cost la definition de FAJssaps qui 
n’est pas partake par ies au t res genres europdeunes. 
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B, Classifications des AIN 5 


Molecules 

Norm commerdaux 

Salicyl** ; Ac. acetybalicylique ou asplrine 

Aspin'ne, Aspdgfc, Safjjpran 

ftt d4r iv4rS 


Pyrazoles : Phenylbutazone 

Butazoli'dine 

Indols l 


Indametadne 

Jftdocicf, 

Sulindae 

AfhlttdM 

AryCcarboxyls : 


Ac. tiaprofenique 

Suygem 

Alminoprofene 

Minalfene 

□ielol^nac 


Etodolac 

Lodirro 

Flurbiprof&ne 

CttutU 

Iburprofene 

Bruter?, Nureflex, Advil etc. 

K^toprofene 

Proven iid. etc. 

Nlaproxfrne 

Apr#f\&H t hhprOtyriV 

Oxkems : 


Meloxicam 

Mobic 

Firoxicam 

Felderra, etc 

Tenoxicarm 

TiTcotJf 

Fenamates ! 


Adda niflurique 

PJjflurrf 

Adda mefenamFque 

Ponstyi 1 

Sulton anilide : N mesjl rie 

We*en 

Inhihiteuri de la Cox2 : Celeoo x it: 

C*t4 bt** 


C. Rropriit^s theraptuttques 

1 , Action antipyretique 

Les AINS diminuent la fievre quelle qii'en suit lorigine ; inleclieuse, in fi animat 
toirc uj ntoplasiquc, par action hut Ics centres thcrmorcgullaleurs de [‘hypo- 
thalamus. A I'inverse de ceqoi esl observe avec le paracetamol, une diminution 
de la temperature peut £tre observte m£me en I 'absence de fifevre, en partlcu- 
ller avec I’aspirine & dose anti-lnllammatoire. 


2 . Action antalgique 

■ Les AMS soi it ef ficaces sur uit lar^e event ail de syndromes douloureux par 

cxces de noeLceplion , M|JJI ri ^ : 

-aJgus: douleurs dentaires, postopEratotres, post-traumatlques* cephaldes 
mu migraines, coliqucs ruHplLritiqueS, patliulogie ORL. etc. ; 

-ehroniques ; affections rtiumatologiques d^generatlves, douleurs n^oplasb 
ques - ou ils ferment avec !e paracetamol Le premier palier de la strangle th£- 
rapeutlque pr£conls6e par I'OMS 3 


ITEMS IT? 171 


■ Lelfet passe par une inhibition de la PGE 2 tjui lc>rsqu"elLe est pruduLte dans le 
cadre d'utle reaction mfliimiiLEitoiru dOuldu reuse VA StiUluler rk:s rtOCieepteurs 
pErlph^rlques, per met t ant L' Integration cent rale du stimulus douloureux. 
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■ Le$. AIN5 ne doiveut pas etre utilises lorsque le paracetamol peut suffire et la 

prolongation de leur utilisation doit etre r££valu£e r£gull£rement. g) 

3. Action anti- inf la mm atoi re- 

■ L' Inflammation est caracl^risoc uur ; 

- one phase VMCulaJre avec : 

* une vasodilatation avnc augmentation cli.i volume sanguir dans le tissu et 
raleutLssement du flux ; 

* une augmentation de la permeability vasculalre avec exsudatioi) de 
plasma et de globules blancs el apport de cellules el de m^riiateurs de 
I'in [Lamination. 

-une phase ceJlutafre avec afflux, au site de I' Inflammation, de leucocytes 
(polynuclGaires neutrophiles. puis de cellules mononud^es : monocytes/ 
macrophages et lymphocytes) : 

- une plrnse de- reparallon, 

• Leffet antHnllammatoire porte essentlel lenient sur la composanle vasculaire 
de ^inflammation qui se manifeste par la trade : cedtme, don leur, rongeur et 
dialeur. Kile est mlse a profit au court des accfes algos mieroerislallins (gouts e, 
chondrocalclnose) et des rhumalismes Minimal nines c:hnonir|nes (polyarth- 
rlte rhumatolde et spondykrt h ropat hie;; surtnut).. 

■ Ijes AlNS out auasi une action sur les polynucl^aires neutrophiles (PNN) : 
inhibition de certaines Eonctlons. comme I'adh^rence, lechlmlotactlsme, I’agrt- 
gallon ceJIulairev la phagocytose et la liberation d 'anions superoxydfe et de 
radlcaux Ubres. 

L'elfei antj-jAflamitiatoire juirvient en general pour des nosologies plus devecs 
cjue I’eftct anlalgit|ue, just i Rant que certaines speciality d'AINS sclent rammer- 
cialis€es i plus faible dose en tanl qu'antalgiques et/ou antipyrftiques (par 
i xe[ii|>le rflarpmfi?jTie200 mg, I'acide mefenamique 250 mg utilise entre autre 
pour les dysmenorrhees). Les effets Indesirables sont souvent lies & la dose 
mais peuvuiit s 'observer aussi bien avec des doses antalglques qu'antl-lnllam- 
ittafijiras. 


4. Action anti-agreganto 

■ Toils les AINS Interftrenl avec les fonctlmis plaquertaLreF;. g| 

■ dependant en dehors du flurbiproE^ne, aucun AINS n'a d' indication en France 

comme anii-agregant plaquettalre. [if 

■ (Test I’asplrlne qui allonge le plus nettemeni k L tomjKs de seignement. L'aspi- 
rine inhibe die fagon irreversible la eye 1 o-o x y gt ] Line pkqmrttairc (Cox-1), ee qui 
inhibe la formation de thromboxane A i, TXA2 (puissant agent agrugant et vaso- 
coixstrtcteur) mats rae touche pas la Cox-2 endotbyiiale produisant de k prosta- 
cycline (FGI2, anti-agrfgante plaquettaire et vasodllatatritie). Lcffct anti- 
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agregant de I'aspirine re reclame que de faibles doses (70 & 320 mg/}) el per- 
sists une semaine apr£s I'arret du traitement. 

D. M^canisrnes d'action 

1. Formation des prOstaglandines et role da la cyclo-oxygenase 

[ jp . mecanisme d ‘action des AlN$ est resume par les figures 174-1 et 174-2. 


Phosohclipides 

n-eirb-ananes 




- L,^ 

f-tCriphcJlpA:^ AS 

0 _Ha 

^ Corticopde! 


T 



_* ▼ t 

LeueatrLtrat, LTA2 

LT82. ITC2 (SRSA>' tv™*™- a ' ftwlflcydiia P'mlagJardnes 

*$few reacting ^s*ance of IhnsmdaKaneflJ pqu PGD2, PGE2, PGfi 

an tphyteis 


Fig, 174-1 . Mec^niacnes d'action des AS et AIN5- 


m La format Lon des dicosanolrtes (PC, TX e| JeucotEienes) se fait au niveau des 
membranes cellulaires. Sous lartion de divers stimulus, les pbospbolipides 
membranairEtii SOflt transformes en acide arachidonlqtie par activation de la 
P h css phcilijtase A2. 

■ La Cox-I, OU Cox constitutive, est prtfsente Elans la plupart des tissus Ou olJe 
catalyse uotamnnetit La synLhese de la PGE2 dans le rein et de la prnstacydine 
(PG12) qut exerce une action eylopnotectrlce sur la tnu-queuse gaslrlque. Elle 
est aussi pr^sente dans les plaquettes et iTendotMLLum (ITtA2), 

■ La Cox-2, ou Cox induct j bit? . n’est thterlqueinent pr£sente que dans les foyers 
Inilairmiatoires, Au cours de I’lnflammatlon. des cytokines comire 1’ILI Lndul- 
sent 1’expression de Cox-2 dans les monocytes-macrophages, les cellules svno* 
vlales, les chondrocytes et provoquent la synthase de PG faction deldt£re. 

■ Ainsl la Cox-1 apparaTt etire une enzyme de regulation (lonctlons r^nales, gas- 
triques, homeostasis vasculaira) et la Cox-2 une enzyme d 'adaptation (reaction 
indainma Loire). 
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*thh dwk, sfeecifi «3z la C»2 

Fi^- 1 74-2. IWeeanismes d'sction des AIMS : eflicacite el tolerance. 


■ L'eKislence d'une Cox -3 a ete suggeree. Elle strait inhibee par le paracetamol 
bi«n que des donilleS reoefltes suggerent one action mediee par leg r4cepteurs 
de la -senotonine, 

2. Actions des prostag I an dines 

L’ action des prostaglandlnes est resum^e dans le tableau sulvarct tW. 
L’eflel des AIMS sera em mlrolr de ces effets. 

3. Action des AINS *ur la eye I o -oxygenase 

■ Les AIMS inhibent lea Cox et done Ja formation des prostagiaridines (PGE2, 
PCs, etc,), de la prostacydine (PGI2X du thromboxane A2 et de diverges prot£a- 
ses. 

■ Les AIMS qul In hi bent pr^teremt lei lenient la Cox-2 (Combs : c£l£eoidb. Jurnira* 
coxib}, reduLsent done L'Lnilammatlon, tout en respect ant au maximum la Cox-1, 
el dtvralenl avoir moiitH d'eftets lild^&irables. Cette asSerUon seuible etre vraie 
pour la diminution de la toxlclt£ digestive, mala peut-etre an prix tTune augmen- 
tation du risque cardio-vaseuiaire. CeeL expllque que le benefice des Coxitis par 
rapport aux AJNS ■dasslcjoes soit mol ns Evident. 

■ CinhibLtLnn de la biogynthege des prostaglandins (PG) ne CDJltftitue pas le 
seul m^ranisme d'action des AIMS. 
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il Tiiiufi jo- 

Cox impliqu* 

Effet dee prostag la ndines 

SNC 

Cox-1 

£leve le seuil auquel les regula- 
tions hypotbermiantes se 
dEdenebent 

□ouleur 

Cox-1 

+ 


Cox-1 

via prostacydine antiagregant, 
via thromboxane pro-agregant 

Estomac 

Cox-1 

Inhibition seorEtions abides 
+ agiruntatien de 1.1 s^cr&tpn 
de mucus 

System? vascullaire 

Rein 

Cox-1 

Vasodilatation 

Cox 1 

Si depletion hydro-^leetrolyti- 
qui>, vasodilatation ipr^glome- 
rulaire 

Branches 

Cox-1 /Cox-2 

Cilatat cn/cor sirict ion 

Inflammation 

Cox-2 

Oeuleur, rougeur„ ehaleur 

Reparation tissviaire 

Cox-2 

CEcatriiStior (d'un ulcer?, d'une 
oolite, eotre autresj 

Uterus 

Cox-1 

Contraction 

Canal arteriel cKez le bebe 

Cox-1 

Reate ouvert [in uteroi 


E- P h^rmacpcineti que 

1. Resorption 

■ Le* AINS sont des at ides fitihlas lipciphil.es- : resorption rapide et quasi totals. 

■ Le pic plasmatique (Cniax) est altelnt en I a 2 heures poor les formes stan- 
dards. 

m En dehors de situations particulieres, I'obtentlon du pic pins rapidement par 
■'utilisation de forme injectable, n'augmente pas leur efficacitE, Un traitemenl 
par vuie pareiit^rak (IV oo IM) ne se justice que rarement et doit surtout etre 
Ji mite dans le temps (par example une administration IV some d'on rdai par 
vole orale dans La coLLque nEphrEtlque). 

■ La bkxlispooibiUtE n'«t pas modifies par L 'alimentation. 

2. Diffusion 

m La liaison aux protEines est forte (90 % It Pal bu mine), avec on risque crime- 
raction rhErapeutique et risque de dEpLacemenr avec augmentation de la frac- 
tion libre soil de TAINS soit de son compel Iteur, Risque de toxic itE par 
surdougp aitfu. 

■ Les AJNS diffusent bleu dans te tisso et Le ILqoide synovial. 11s pa&sent La bar- 
riEre foeto-placentaire,. la bar riEre hEmato-encEphaliique. et passent dans te lait 
maternel, 

3. Metabolisms et elimination 

■ Poor la majority des AINS. il exLste on mEtaboli&me tiepatique aboutls&ant u. la 
formation de metabolites inactiEs qui vont avoir une Elimination renale (6b %) 
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2 , Interactions pharmacodynamiques ™<iJ'iui^!.Mn.*iF*glTn 


Medicament 

AIMS 

Effet 

&0ta-Woqu*uri 

ICC 

Diuretiques 

Tout 

Reduction de I'effet anti HTA 
Reduction de la natdur^se et 
de la diurese 

Anticoagulants 

Tous 

Risque de salgnement digestif 

Sulphenylui'ites 

Sddicylns 

Augmentation des effets 
hypOglyO^m-iquBS 

Alcoa! 

Tdus 

Risque de saignement en par- 
ticulier gastro-intestinal 

Ctdwperln* 

Toga 

Potentialisation de la nephro- 
toxicite 


ii L'interactitm avec les anti-hypertenseurs est capitate et s’Mplique par Los, 
mod Lficat ions de physiologic des prostaglandines- 

■ II (aut noter quo certaines Interactions (comme par rscnipJc a vet: Lem AVK), 
peuvent etrede nature a Ja fois pharmacodynamique et phafmaCOcin&Lque, 

G. Mo dairies d 'administration 

1. Aspirine et salicyles 

■ Chez I'adulte* la pojologie antMnflammatotre des salicyl^s sesktue entre3 g/j 
ef Sg/j, el la pnsologie maxi mate est (tefijj/j. LLs stjnl donnas en 3 apprises 
quotidiennes, aveC tes repaft. 

■ Chez 1’enfant La posotqgie maxi male est de : 

- 80 mg/kg/24 h (rdpartis en 4 prises espac&es die ftheures) chez Le petit 
enfant de 1 h 3 ans ; 

- 100 mg/kg/24 ti chez I'enEant ag£ deplusde 1 ans, 

2- AIN5 autres que I'aspirine 

a) Vo/es d J adm;nfstration system fques : 

Toutes les votes d administration enmportent les menies rLsques coimmns 
Q] mix AIMS qui soul lies aux proprk&fe pharmaeoLoglciues. 

■ La vole orale est Lavoie de r^fdrence, Cest la mieux adaptSe aux trqitements 
prolonges, La prise du medicament pendant le r«|ws ralentit sa vitesse 
d 'absorption, mais ametiore parffiis la tolerance funttionnelle digestive. 

■ \a vote recta le dnnne une resorption plus Lrr£gultere et snn Interet est limlte. 

■ La voie intramusculiiire est il inLeret ILmitd aux situations oCj une autre voLe 
n’est pas di&ponibte. ELIe n’esl pas pharmacologlquement plus efEicace que La 
voie orate el expose, en plus de La toxicity syst^mlque des ALNS, a un risque 
d'abttes de la Jesse ou de necrose, Cette voie peut etre utILLsGe dans des situar 
tions oil une antalgie rapid e est necessaire, com me la crise de colique nepbrgti- 
que, lorsque la voie infra veineuse n>sf pas accessible. Ltirsque Cette voie est 
irtiliscte ii faul La limiter a 2 OU 3 jours maximum. 

178 


Copyrighted material 



Prescriptions et stJrvgil gnoe anti- "ifigmiT.D soires SterpTdieriS (A^"| nnn xlcroirlinris 'A N?:! 


■ La vole iRtraveineu.se esl limitSe t des situations oil one antalgic aigue est 
Jidcessalre. comme la eolique n6phr£tique ou certalne algfes postop4ratoires. 

b> Voles d'admimistratfM bubs 

■ On pent utilizer urn AJNS a viaee artalgique sous lorme de gel, on une pom- 
made dans des situations tel les que : douleurs Itees a one entorse benigne, con- 
tusion. tendinite, anhro$e de petites articulations. 

■ [l y aim risque de reactions d'hypersensibilite locales, voire generates du fait 
d’un EaLbJe passage system ique de FAIMS, 

■ Me pas utlliser les formes en gel pour un massage. 

Les inhibftwun selectifs de la Ct>x-2 (ties Coxibs) 

• En France, un seul Cuxibadministrable par voi* orale rest® commercialise, le 
c$lecoxib (Cetebre,*:). 1 1 est inclique dans let rail emend symptomatique de IVfh- 
rasc ou de la polya rthrite rhumatoidi 

• Le rofecoxib (Vw) a etc retire du marc he devant ['Importance du risque 

cardiy-vascuiairc. 

■ II existe egalement un Cuxib injectable, ]e partcoxib (Dynmiat), precurseur 
du valdecoxib, reserve a I’ usage hospital ier pour ie traitement & court term? 
des douleurs post-operatoires, 

a Fnflrk un autre Coxib, lui aussi utilise par voie orafe, pourrait etre prochasne- 
ment commercialise il s L agit du valdeCoxib (Bextm). indique dans les memes 
indications de rhumatologie et dans le traitement de la dysntenorrttee prfmaire, 

H r Effets indesirables des AINS 

■ Tons les AJNS exponent aux memes complications, resultant de Jeur action 
systemique. La frequence de ces effets Lndesirabie varie en Eoncllon de la mole- 
cule, de la dose et de la duree d 'utilisation, du terrain alnsl que des coprescrip- 
tions. 

■ Ces effets Indesirables survlennent dans 10a 25 % des cas. 

■ Les AIMS rep resent ent environ 5 % des prescriptions et 20 % des effets indesi- 
rables rapports 

1. Effets indesirables digestifs 

s) Manrfesta boos ftmctiannetles mi.ii'.u.m 

■ Dyspepsie, gastralgies, nausees, diarrhea ; frtquentes et rapidement resoluti- 
ves k f arret du produit. 

■ Elies n’ont en general pas de gravite particiillfre. 

■ Elies sont mai corrttees & I 'existence de lessons de la muqueuse gastroduodd- 
nale- 
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b) Ukeratfan$ et ukeres ^astro-rntestlniiirjr 

■ U incidence moyenne est de 1/1 MO mala-de par an. 


I] exlsle des faeleurs de risque pour lies uleferes indults par les AIMS : 

- age (> 60 ansj^HiLLliH ; 

- antecedents d’ule£res ■ 

* H. pylori (±) : 

- posologle £ lev£e, multiples AINS ; 

- pulyarthriir rtmmahmh: ; 

- iiiluhilcurs de la recapture tie la semtoniiu' :; 

-association avee d« Ta^pirintt k failile dose,. les antnes anfi-agregants- pla- 
qu-ettairei, Jes AVK cm, los cOrticoides. 


■ Touted les rtKi]£cu!<$ ne sont pas equivalent es «rt feme de tolerance diges- 
tive, y Cpmpri$ pan nE Iks AIMS elassiques. Lei Coxihs diminuent le risque diges- 
tif dVr&vsmn 50 % niais ne It: s-uppriment pas. 

• Les Idsions digestives sort quasi const antes avec I’asplrlne o£i elles s’obser- 
vent surtout en d£but de tiraiteiment, et ce dfca les premieres doses (< 50 mg/]). 

■ Ces ulcfcres sont souvent asymptornattques, ce qui ne presume pas de leur 
risque de complication. II faut done dGfinir des strategies preventives sans 

fc] att end re la survenue de signes cliniques evocateurs. Le plus sou vent il s'agit de 

lesions decouvertes Lors d'examens endoseopiques 

■ La tdxkilc digestive concerns tout ir L lube digestif t:1 [ias $eul£uient I'nstomac 

H el le duodenum. 

M • La prevention repose sitr le respect des contre-mriiratinns, I’lililisation de la 

dose mini male efflcace pendant la dur£e La plus courte possible, la limitation 
des coprescriptions. 

■ Deux molecules peuveut etre presuriles pour diminuer La toxicite digestive 
haute : 

-le mysoprostol (Cytotec) qui dimlnue les ulc^res compliquds lorsqu'll est 
present & la dose de 2d0 ug x Af\, mais au prix d L une mauvaise tolerance (dou- 
Leurs abdom inales, diarrtiee principalement) : 

-les Inhibit eurs de la pompe a protons qui sent autorlsfs dans cette indica- 
tion & demi dose (lansoprazole 15 mg, esom£prazole 20 mg, pantoprazole 
1 5 mg) sauf I 'omeprazole qui est autorls£ h pleine dose (20 mg/|) et la rab£- 
prazole qui rest pas autorisee dans cette indication. 


2. Effets indesirables renaux t3 


irvm 3-^?. 2H ne 


o) fnsuffisance renafe aigue (IRA) fonctfonne/fe J 


r^H5 Hi HIS 


Les AINS sort dlimin^s sous forme active par vnie urlnalre, 


5 SO 
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■ Le mecanisme d 'act ion est une bais.se de la perfusion rM$. ivet balss« de la 
filtration gJom£rulasre, en rapport avec une baisse de la synthase die prostaglan- 
dincs vasudllatatrice*, 

LIRA survient sur im terrain predispose ; 

- srnet s ages ^ n 1 11 M ; 

- dSshydratation i 
-regime sans sel ; 

- diureiiques : 

- hypovolfrnle ellicace {syndrome n^phrotique. In suf Usance cardiaque, dr- 
those d&cotnpens^e) ; 

- lesions vusculairas r&iales (lupus ^ryth^nuliiiix diss£iiiift£, dr^panocytosu, 
diubet'K sucre) ; 

- insuffisance renale chnonique ; 

- prise djnhibiteur de i'enryme de conversion (TEC) et de diuretlques. [>] 

■ LIRA survieot dans la premiere sersiainc riu Iraitement : Elevation de III Crfati- 
ninemle, olLgtj-anu ric, hyperkaliemic. Le rapport sodium- potassium uriddire est 
inlerieur a ] . 1JJRA est habituellemenf reversible aprfes arret de I'AINS, tnw; j»ar- 
fois incompJetement. Plus rarement, il peut s'-agir d'unelRA organique par 
necrose papiMe (i scheme de la medullaire renaJe). 

bj Tr&ubtes hydro-£tectrolytiques 

■ Retention hydro-sodre : risque tie majorat i on d'uilc HTA et/uu tl'insuffisance 
cardiaq ue. 

■ HyperkallemJe en rapport avec un syndrome d'hyporSninlsme et hypo-aldos- 
t£ronJsme (en cas d'Lns tiffisance renal e pr£aJable ou favors par ]es IEC), 

■ Hyponat ramies. 

c| iVephropatfiies int«rstitM«s av#c syndroms nephrotique SSD 

■ Survenant en moyenne aprfcs € mois de traliement. II exlste une insuffisance 
r£nale. 

■ L’ revolution cst favorable apras arret de 1'AINS. 

d) AfepbrapatWes mterstifiefes sans syndrom# nepftrot^que 

Survenant en d$but de traliement, le tableau associe : pnalfinurie moder&e. IRA 
d'mtensitu variable, syndrome d'hypersensibilite (fievre, rash cutane, hyperecj- 
sinophllie) dans un cas sur den*. 

3, Manifestations allergiques 

■ Bronctdques : bronchospasme, aslhme 

■ Oeneraus : rad^me de Quincke, choc anaphylaclique 

■ Cutan£s : urlicalres, eczema. Eruptions diverse® 
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m Exception rselieraent, manifestations eutanees graves : 

- der. mile extoilatrke 

- syndrome de Stevens Johnson 

- ngcrtjiyst: £pidermique toxique. 

Elies son! I'expression d'uneallergie h la molecule on d’wti tint idinsyncraisique 
(une augmentation de (a syn these ties derives de la VOie de la lipoxygenase mi 
Slow fieteasing Substance of Anaphylaxis [SRSAJ, en particulier) dnnt le 
syndrome de Widal (asthme, polypose raao-sinusienne, asthme a Easpirine el 
autres MNS) esl 8a forme la plus caracleristique. 

La nature Jdiosyneraslque de certafnes de ces manifestations explique la 
sur venue avec des molecules de structure chimique nouvelle. 

4, Effets cardio-va seals ires indesirables ™™™^n 

■ Ces eflets candiovasculaires indesirables (hypertension arterielle, infarct us 
du myocarde [IDMj. accidents vasculaires cerfebraux. decompensation tTune 
Insuffisanee cardlaque) ont red£couverts et revalues apres le retrait du 
marche du rotecoxile (Ufcux) devan t la mise eri evidence d'une augmentation 
du risque relatif d’IDM tors d’une etude de prevention de la recidive d'adeno- 
mes coiorectaux, 

a L'hyperlenslon arl£rtolto peut soil se manifester de novo, soil correspond re 
au d£s£qulllbred’un traltement anti-hypertenseur. tile a un role majeur dans la 
survenue des tenements cardlovasculaires in desirables, en eElet une augmen- 
tation. de 5 nun Hg de la PA systolique majore de 67 % le risque d'AVC et de 15 'Jr. 
le risque de maladle coronarlenne, 

■ H esl actuellement difficile de classer formellement les difterente* 
molecules AlNS disponibles en 2iM17 en ce qut ronceme tour risque canliovas- 
culaire. 

5. Effets inde&irables divert 
a.) foie 

■ Hs peuvent aggraver une Insuf Usance h^patocellulalre ; 

■ ILs pc uven t dotiner lieu & des hepatites mddlcamenteuses ; 

■ Le m^caufsme peut etre Imntuno-allerglque (souvent prtcoce), toxique (sou- 
vent plus tardive), ou sou vent mlxte. 

bj Gnossesse MHZ* 

a Cortre-indiqufaencas d‘allaitement. 

■ ContreHndiques cite? la femme enceinte les % premiers mois (risque teralu- 
gene), sauf pour l L aspirine4 iaible dose 

■ Efl fin de grossesse, risque tie retard du I'ac.-onjcliumrnl, risque li^rtirjrragique 
festal et d’iusuffi sauce r&idt. risque de fermeture prfmaturfe du canal arlSrlel. 
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cj Interactions pftsfmaCdtog'fqoes 

■ Forte liaison aus protelnes plasmatlques. 

■ Puuvcnt en d£placer et potentiatiscr d’autres substances medicamcnteuscE : 
antivltamlne K, sulf amides hypnglyc^miants, lithium, -ete. 

■ l_ii phfnylbutazOuc augrtieutu le risqm: d accident hy|H>glyt:£mLqmf Sou* s ul- 
Jamirlc hypoglyoSmiaalt. I'llle augment** les taux s^ritgues dp la ph^nytolne (Df- 
Hyduri), 


6, Effets IndfoJrabJe* plus partlcullArernent rencontres avet certaines 
classes d'AINS 

aj Derives mddiques 

Troubles neunosersoriels (els que cephalees, vertigo sensation de tele vide, 
troubles du sommeil. 


b) Pyrroles 

m Toxicity itilkly I Liu re. 


■ Potent ialisation des ant Lvi.1 amines K 


■ tv. in 


■ Risque de retention hydro-sodee. 

■ Toxicite renale, hepatique. cutanee et digestive, 
s Restrictions ((‘utilisation. 


L Contre -indications des A1NS 

1* Absolves 

a Allergic a La meme class? chlmique 
a Grosses*? TP'PhHII 

■ lnsuffisance hepatique ou renale severe. 

■ Irsuffisance cardiaque severe 

* Ulcere gastroduodenal evolutil (compliqu£). 

■ Syndrome de Widal. 

■ MaJadie h^morragique ennxliluUonndlt ou acquisc. 


2 , Relatives 

• Antecedents ulc^reux, reflux gastro-eesopbaglen severe, 
a N£phropalhk, insuf Usance r 6 na 5 e. 

■ Age > 7(1 ans., 

■ Asthma 

■ AVKou maladte Minorragique. 

■ Art i-agrngants plaquettaire* 

a Malad La inflariirnatotre de I'intestiit. 

■ Enfant atleint de vancelle. 

j. Regies do prescription d'un AIINS 

■ Pas de prescription d'AINS san* ^valuation personnaJisee du rapport Wnf 

fice/rLsque. H 
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m Le recours aux ALNS re s’impose en pratique que lors des rhumatlsmes 
inflammatoires, ies spondylarthropat hies surtout. Er dehors de ces indica- 
tions. 1’utlllsatlon d 1 Ltti AIMS doit etre iimltde aux situation ou les ant res antaigP 
ques (notamment le paracetamol) sont Inefficaces., contre-indiquys cm mal 
tol£rys. 

■ [L ust sonvunt preferable d 'employer tm cortico'i'tle a foible (!i«se par voir orate 
dans la polyarthritis ihnmatoide ch*z nr pal lent & risque digeslii ou renal vis-a- 
vis des AlN$. 

■ En cas d’^chec d’un AINS aux posologles recommandye&, LI convletil 
d’essayer un autre AINS d'une clause pharmacologlque dlff£reiUe en raison de 
la variability Indivlduelle de spouse & un AINS doranfi. 

■ l.a rlgle generate esl d'employer la dose minimale utile, en eommengant par 
des (wsologies moyeunes, voire laibles, en particulier dans Ies rhumatismes 
dygyneratils et diez le sujet age puisque Ies prindpaux elfets ind^s I rabies des 
AINS sont dose-dependants, 

■ S'agissant de medicaments purement symptomatiques, le trallement doit el re 

Q Interrompu pendant Ies p&rlodes de remission. 

1. Indications das AINS wuuwmmiu 

■ Bleu qu’ils appartiennenl tous. k one class* pharmacolngique commune. 
Its AINS n’ont pas Ions les mfemes Indications, en FondbJt de leur rapport 
by«yfice-risfjue et des etutH* ay ant conduit k lour AMM (o'est aJn&L par ux«m- 
plu que lc i elecoxih ou Cetehmx n'est pas indiqut dans Ies af led ions douJou- 
reuses el/ou Loflainroalnirutt aiguoiQ. 

■ D« plus, LI existe une sensibility individnellede chaque patient pour Ies d iffy- 
rentes moiycules. 

■ El e.st done neeessaire de con.sulter le diet Inn natne Vitiui pour connaTtre Le 
II belle exact des indications recomiues k chaque speciality. Toutefols, le champ 
des indications tend It s'clargir de la phynylbutaaone aux AINS ■■ hors liste » de 
sorle qu'll existe schymallquement 4 types d’AINS : 

- phenylbutazone fli&te I) : Du fait des rl spues loxiques, notamment medullai- 
res (agranulocytose), die resl resurvde aux aerfei niiororristallms et aux pous- 
sdes aigues des rfiumati sines abartkulaires. pour un* durye Inkrleure i 
7 Jours. et. aux spondylar t hropat hies Inflammatoires, apres £chec d'autres 
ATNS reputes moms noells. El Le Recess Ite une surveillance part Jculiy re (hymo 
gramme. function finale, enzymes hypatsques). Ce prodult n’a plus gutre 
d indications er pratique quotldlenne : 

-an I res AINS de hi lists I : g^nyralemenf desimivi & rensentbl* des affections 
rliuniEitologiqkies duuloureuses ou invdlidaiites (rhumatlsniM iilflamnialolres 
algus ou chronlques.arthroae, tendinlte, bursite, radiculaigies aigues); 
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- AiNS de La liste il ; susceptlbles d'etre autorisGs dans les indications 
dentes et en traumatologic (entorse), ORL et stomatologic (sinusite, otite, 
douleur dentafre), gynecologic (dys.m£norrh£e primitive, m$norragle fonc» 
Ibiitidlc), urologle (collque n£phr£tlque) et dans les gtats febriles Cela con- 
cerne las derives arylcarboxyllques et la pluparl des E£namates ; 

- AtNS hors Lisle : ALNS laiblement dosfe (la dose antaigique est gGndralement 
inferieure de moitie* la dose anthinflammatoire). ne nGresstfant pas d’ordon- 
nance, utilises dans le traitement symptomatique des affections douloureuses 
ou febrlles* tel ribuprofene mg (dose maxi male ; 1,2 g/j), le keto pro fere 
25 mg (dose maxlmale : 75 mg/]) ou certaines speciality daspirine (dose 
maximale : 3 g/J chez I’adulle et 2 gf\ eh« le sujet ig£). Ce soni g£n$ralement 
de* prod nils de prescription jrn&dicale facultative. 

2. En pratique 

a) Administration en urte prise unique 

En fonctlon de la dur#e de Leur dems-vle plasinatique ou de leur forme gale- 

nLque (A liberation prolong^). 

bj Traltemertt d r a Hague 

3 el 7 jours, en foncllon de I'LntenslLt des signes clinlques. 

c) l/assoclatron de deux AINS est a evrter 

■ UefficaeLt^ n'est pa* nicilleure 

■ Les effets ind£si rabies sadditi on nent. 

d) Prose dp iron de giastroprotecteurs 

■ Pas syst^maliquement, en lonetlon des facteurs de risque. 

■ En eas dMets iitcleBirables mineurs (brulurts, doulturs). 

■ Deux classes de molecules ; IPPet misoprostol (Cyfofc’cJ, 

■ Evdter 1'emploL d'un ALNS chez I'ulc^reux. si non Le traltement slmultajiS: de 

if ulcere est Indispensable. 

yj Che* tea su/ets a risque 

■ Ag£s de plus de 65 ans, ayant des antecedents digestifs. 

■ La pruvenLicm dcs complications digestives graves doit etre eilvisagie. 

ft Dans les pathologies min euros: 

Formes locales d'ALNS substitutes aux formes orales ou Lnjectables. 

g) Vote injectable 

m fiventuel lenient plus grande rapidltS d’actlon lore de La premiere Injection. 

■ Cette vole dolt etre Innitee aux tout premiers Jours d.u traltement 

hj Chez fss sujets igis de plus de 70 ans, Il i&ut i 

m reduire les doses en fonctlon du poids ; 

■ dvlter les molecules ideml-vle longue ; 
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■ £viter les indoliques, qui augmentent le risque de chutes ; 

■ s'&sjnrer imperativement que la clairance de la creatinine (formuie de Cock' 
croft on abaque Kampman) est superieure a 30mL/min avant de commencer le 
traitement : 

■ prescrire un protect eur gastroduodenal efficace (1PP) ; 

■ surveilier la pression artdrielle si: le sujiet est hyperlendu. aJnsi que la prise de 
poids el la survenue d’oedfemes des membres Int^rleurs. 

FJ Chez f'enfant 

Les pomologies conseiliGes sont de ; 

■ I It 3 mg/kg/] pour I’indom^tacine ; 

■ l d mg/kg/j pour le naproxen e ; 

■ 2 rngykg/f pour le diclofenac, 

La prescription ri’AlNS doft £trt: ^vit4*; eh&r k-s sujets a risque d'inmuffi'sance 
renale aigue iouclionnelie. 


II. PRESCRIPTION D'UN TRAITEMENT PAR ANTI- 
INFLAMMATOIRES STEROIDIENS (CORTICOTDES) 

A. Definition des anti- infla mm ato ires steroid fens (AS) 

■ Lnji. trnrUeni'des Mint des dcrivttK de seini-mynth$me des hormnnKs corticomuT- 
rtinaliennes (cortisol, Cortisone). Chimiqueinent, ce$ont des stiroidcm. 

■ Its se distlnguent des hormones naturelles par Lin |ioL]voir anli-inflammatoire 
plus marqo^ et, k Un verse, un moindre effet miners lo-corticclde. 

■ La premiere utilisation on 1948 de la cortisone dans le traitement de la poly- 
artbrite rhumatolde a valu le prlx Model de mMedne 1 950 & Philip Showalter 
Hench, Edward Calvin Kendall et Tadeusz Reich stein. 

■ Depuis, la cortlcotherapie generate a const t£u£ une revolution dans la prise 
er charge deuombreuses maladies. 

■ Les elfets ind^si rabies des corticoides, responsables de leur mauvaise r£pu- 

K tntion, sent souvenl evitables ou peuvent etre minimises. 

■ Le cholx d'une cortIcntli6raple At fall *ur un equilibre acceptable eotrc 
Lille activity aiLli-infliuumatoire SufftSaillt: el ties effelK iutlesi rabies tolera- 
ble*. 


m 


Copyrighted mater 


Pne-scripi ons ei surveillance de& anti-inflammatoires stiroTdiens {AS) et non stero'diens {AIN 5) 


B. Classification das AS 


Nom de la molecule 

Nam de 

medicament 

. . ... 

Effet anti- 
inflammatoire 

Effet 

MineralpcorticoTde 

1/2 vie 

Cortisone’ 1 


1 

o,s 

13-12 heures 

Hydrocortisone 


1 

1 

18-36 heures 

Prednisone 

CartancyJ 

4 

(LB 

18-36 heures 

Prednisolone 

Sofupred 

4 

0,S 

IB-36 heures 

M^thylpredoisolqne 

M^cfrpl 

5 

0,5 

36-54 heures 

Triamcinolone 

K^nacort iRefancf 

5 

0 

36-54 heures 

F^aramethasone 

Betnesoi 

10 

0 


Betamethasone 

DectamryJ 

25-3D 

0 

36-54 heures 

Dfrjtam^ihajcine 


25'30 

0 

> 60 heui“M 

Cortrivasol 


60 

0 
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C. Proprietes therapeutiques 

1, Action anti-inf iammatoire 

■ L'activltr nnl i-n; flam Jimh sire tins COrtiCQidt^ $'at(rCj $ur I us (Lif foreruns pha- 
ses de la i^jictlon Inflainrriatoire- 

■ El It se manifesto d^s Its Faihies doses (de I'ordre de 0, 1 muj/k^/j d'£q el valent 
prednisone). 

■ L’lmportance de cette propriety varie selon led^rivd, paral ltiercienl h Iadur£e 
de Teffet frelnateur de L'axe hypothalamo-hypophyso-surrenalien ou deml-vle 
bjoloi^iQue (tableau .supra). 

■ Les cortlcoTdes dlminuent : ED 

- la production de cytokines pro-inflammatoires ; 

- la synthese rTaurnes molecules de I 'inflammation et inhibent Taction des 
nmJet'.uJes d 'adhesion ; 

- hi difJ£reriliat,rfln et I'aetiviti aiitHiifectieuse des inai:n»piia(fE!s. 

■ En dehors d’un processus Inflammatoire, les cortlco'fdes (contralrement 
auKAlIVS) n’cmt pas d'effet antalglque. 

* Or retrouve dans cette action egalement I'efEet inhlbiteur sur la production 
de cytokines. 

2. Actions anti-allergique et immunosuppressive 

Cesdeux proprieties requiiirent habitual lemeril dus po&alpgjes plus ^levees t|uc 
celles n^cessaires a r activity purentenl anll-lnJlammaloire. 

Les corticoldes dlminuent le nombre de Lymphocytes T (Lq-) eirculants, la 
production, la proliferation et la function dos Ly-hefpt^r, -suppreswurs et -uyto 
toMiques, 
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2. Action directs aur fa transcription 

■ Interaction avev l'ADN au niveau de site* accepteurs. appeks 
<■ Gtumairticoids-Rexpansive-Ef&ments >• nu C.RE => activation de la transcription. 

■ Augmentation de production de p routines anti-lnflammatolres IL-10 on de la 
proteinc: 1 kB . 

■ Fossibtlite d 'inhibition de transcription de certains genes par regulation 
negative directe de Ja transcription par I’intermediaire d’un site de liaison nega- 
te on nGRE. 


3. Action tronsciiptionnella indiracto 

Action sur les f auteurs tic transcription AP-L, NP-kB et NF-ILfi qui contrfilenl 
I'KKjtrfssion de genes de I'iuflammation. 

(Test le principal mecanisme responsable des effets ant L-i nflam matoire et 
immunosuppresseur des glucocortkoldes. 

F. Pfia™acoeSn4t§que 

1. Absorption 

■ Absorption digestive (dans la partie initiate du jejunum.) rapide et impor- 
tant?, environ Si) % par voie orale apres dose unique. 

■ La prednisolone (Solupred) est molns blen absorbfe que la prednisone (Cor- 
taitcyF}, ce qul pousse piutfit & utilise* la prednisone. 

■ Apres absorption, la prednisone est transformer en prednisolone, metabolite 
actLE, par llls-bydroxylation h£patique. 

2. Fixation prvttfque 

■ Fixation protilque forte rciaJs variable selon les molecules, DO % pour la pred- 
nisone et la prednisolone, 77 % pour la m£th_vlprednlsolone. 

■ Deux protuine$ rtu transport : 

- 1’albumine (forte capaclte mais faible allinite) : 

-la transeortine ou ■■ Cortisol Binding Gfuhvlsn <■ (CBG). alpha 2 glolniline (fai- 
bk: capacity mais atfinite). 

3. MAtabofema at elimination i mal conmis 

■ Les voles m^tabol iques des dlif^rents glucocorticotdes sont mal connues. Les 
principals enzymes impliquees clans ('elimination bepatique de la predniso- 
lone el de la methyl prednisolone semblent etre Ja IliS-hydroxysteroIde des by- 
dnogGnase alnsi que la 20 eeto-sterolde reductase. 

■ Le metabolisme est dependant du cytochrome CYP3A4, vole quJ pent etre 
signlficativement Influence par I'admlnist ration d'Lnducteur ou d’inhibiteur 
enzymatiques. 
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• Ije metabolisms? fie la methyl prednisolone semble beaucoup plus sensible aux 
inducteors on aux Inhibiteur® du CYP3A4 que celui de la prednisolone. 

• Le tmdesonide (Entocort) est r^sorbt com me les autres eortlcoKdes mals tsl 
presque totalemenl elimln^ par diet de premier passage Mpatique, ce qui lui 
confine une action prlncIpaJeinenl Locale (maladie de Crohn). 

(a. Interactions 

1. PharmacocInHIqiJH 

■ Diminution de 1’elfet des corticoldes : 

— si association A des inducteurs cnzymaliquts (tty. : rifampicine) — risque 
plus Important avec la ni£thylprednlsoLone par rapport & la prednisolone ; 

-si administration avec ties pansements gastrjque®, par absorption digestive 
du corticoide. 

■ Augmentation de ('exposition aux cun 1v0Td.es avec des inhibiteurs ertzymati- 
ques (comme J jprtplLan, Enteiuf, qui esl un inhiluteur ties recepleurs de 
type NK 1 A la substance P utilise dans la prevention des naus&E* Leninites par 
les chJmloth£raples. en combinaison avec l«s corticoifles). 

• Augmentation du risque d'elfets ind#sirables du corticoide si association h 
des inhibiteurs enzymatiques ■ risque plus important avec la methyl predniso- 
lone par rapport A la prednisolone. 

■ Diminution de I'efEet du lithium . diminution de La Lithi^mle par augmentation 
de la claJ ranee r^nale du lithium. 

1, Pharma cod 
aj Hypoyismis ; 

■ Augmentation du risque d'hy pokal iemte si association H des medicaments 
hypokaliemiants (er. : ditir&iques). 

• Augmentation des risque® lies a rhypokali^mie (torsade de pointe si assoc I a- 
tlnn awe ties medicaments allongeant respace QT, digital iques). 

fa} £q in Jib re gJycennique 

Modification de I’eflel de® hypogiycgmiantA. 

14. Principaux effots indesi rabies 

La plupart des eflets Indisirables des corticoldes sent inherent s a leurs 
proprieties pharmacologlques eflets secondaires its soul done pre visibles 
t*] et «u moms en partle evitable®, En effet leur frequence et leur gravity depen- 

dent de Laposologie quot Idler neet/ou de la durde du traitemenl, mais aussi de 
la susceptibility indlviduelle et du terrain. La nature du derive, la voie d 'admi- 
nistration et la durGe du traitement interviennent egaLuuont dans certains cas. 
m It icy a pas de dose de .security pour la Itraicite des corlicojdes. 

ISC 
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■ Ces i medians sont souvent pauc isym plomat iques* it convient done d'en 
assurer ia, prevention et ie <!£pLstage devant toute fi&vre InexpJJqu^e, merae 
minime, 

3 ) S^cferi^s 

De lype pyog&nc ou a cmissanca lente, tulwrcuiose on mycobacterias alypi- 
ques. 

b) Vims 

Herpfcs. varicelle-zona, maladlede Kaposi (HHV'8). On ned£butera pasdecortl- 
coth$raple (sauf urgence vitale) en cas defection virale aigu£ type varicella, 
par centre en cas de surveruie tors d’une cortlcothirapie en cours on n L lnter- 
rompra pas La cortkothirapie. 

cj Parasites 

Anguillulose. poeuinocystose, loxoplas mose, gale, aspergILLose, etc. H taut 
systfmat Lquement fat re line recherche, en particular de rangulllulose du tait 
du risque de forme maligne extradJgeslive. avant ta mise sous corlicoldes de 
populations ^ risque (Afrique. Antilles par exemple). 

3, MantfMtatfofH neuropjythiques 

Eifels stimulants. Lnsomnle, troubles psycholiques the; certains patients. 

4. Complications ophtalm&logiques 

■ Cataract? posterieure sous-capsulaire r complication tardive, mats commune 
(v 10 ft) des corlicoldes meme a laible dose, Longtemps asympiomatique, elle 
est dSpIstee par La surveillance optitalmologlque annuelle recommand€e tors 
d'une corlicolherapie pmlonR^e. nnlamment chei le snjst 

■ Giaucymtsi a angle ouvcrl : plus exceptionrels «t se rencontreraiert surlunt 
Sur urt terrain prMLsposft ftliabMe, myopia-, antecedent familial de glaucoma). 

• Kerafite herpetique. 

■ Endophtalmle purulente. 

S* ToKktti digestive 

■ La toxicity digestive lies AS n"a rieii 4 voir avec celle dus AIMS, en purl inilicr a 
laible dose. 

■ 11 convient cependant de rechercher un terrain a risque (antecedents 
d'ulcere). 

■ L' association Ail ot A] NS major? le risque digest IE de tea derniers. 

■ un uteire gastroduodenal tie contre-indique pas la corticolh6raple syslftni- 
que A condition d’assoriur le traitemeiit anti-ule&reux approprif. 

a Las cortteoules favnrisent les perforations intestinales, notamment an cas da 
div'erliculose colique, impmi tc Chez le aujet &g£. 
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■ L{ 1 1* a L t* r [ t e > c i * (lisle non exhaustive) i 

-en traitenient algu, sou vent avee des dfrlvfe puissant* mala & prupridlfe 
hormonales Jmporlanles, en cas el'aJJergje en rtermalofofile, ophlalmologie, 
ORL ( ecidma, conjonctivitea enlre- ant res) ; 

-en traitement prolong, dans le traitement de fond de la maladie asthmatl- 
que, par inhalation. 

■ Cas particular des dermocorticoldes dans de nombreuses affections derma- 
tologiquea (telfes que le psoriasis, les dermatites de contact) ; 

-les dermocor l icofdes so nt repartis en 1 classes, de Irte fort (I) k faible (1) 
en lonction cie ; 

• vasoconstriction culanfe (blanch! menl) corr#L#e £ 1'etfet anti- 
Jnflammatoire ; 

* essais dinlques comparatifa. 

-effets rec heretics ; effet antHnilammatoire local et effet atrophiant. 

Lus c nr tic nidus ne represent Etnl qti'im traitement symptomatique, fet non pas 
friologique, d«s affections susciffes. [.'interruption do traitement |ieut done 
line assoc fee & ura effet rebond sc manife-stant par ure reprise Evolutive de 9a 
maladie en cause, parfcij* sur or mode plus sMra. 

2 , Regies de prescription 

■ Lors d’un traitement court, les risque* sent minlmes et en dehors de fa 
recherche, par rinterm^atoLre tie centre-indications cm pent se passer d an 
hllan. 

■ En revanche la prescription d un traitement prolong# est plus contraignante. 
aj Bilan praalabfa 

H eherchei proven I r les complications corres pendant k la decompensation du 
fait des corticoldes d 'affections sous-jacentes. 


issanfWBS 

Folds 

Pn»i$ien ;irUT idl i- 

Recherche de foyers infectious (principals 
mer<t ORL, stometologie, etc.f 
fiectrocardiogfarnme 
I DR i la tuberculin® 

Radiographie pulmorwe 


Biolegi* 

Hfmogrsmrrie 
lo "locjr ;sm til: turru n 

Qlyc^mii# A jeun 
Bilan Mpkfiqoe 

Examen parasRologique das sdleS (s4jOur 
recent cu patient originate d'une region tro- 
picalef 

Et autres esamesns en fooctlon du context® 


lln'y a pas de cont revindication lormelleau traitement par corticoide si I'indica- 
m tion est incontestable, notion de rapport tfenefice-risque. 

b} Rythm& pfi&£$ 

■ Eli gene ml : I prise Mint ina.1 u (8 heures). 


1'?it 
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■ Parfois 2a 3 prises quotidiennes. La prescription er 2/3 de la dose k 5 heure* 
et 1/3 de Ea dose k 16 heures serasl plus proche du rythmede secretion physio- 
loglqueel done freJoerait niuLns 1’axe hypothalaino-hypohyso-surr^nalien. 

■ Trail ement k prise al tenure 1 Jour surf? fposologle double). 

Ce mJiliiij a iiionlrc son Intent duns la pr£ volition de cer ta ins effets 
lnd£slrahlc& : 

■ frehidgede laxe cortlcoirope : 

■ aspect cushlngoTde : 

■ retard de croissance (pWlatrle) ; 

■ risque infectieu*. 

Mils il nc dim In lie pas : 

■ r«stenpnrose ; 

■ la cataracte ; 

■ It: risque d'insuffisauce surrcnalc aiguc, 

F| il pent ill): pas cnnl ruler Les malndiciH infl timnintuimi Ire* evolutive*. 

c) Posohgie 

Elle varle en fonctlon de ] age el de Flndicatlon : 

■ < Id mg, ,l jour (attelntes inflammatolres artJculaJres) ■ 

■ 3 mg/ltg/Jour (pathologies Inflammatolres de I’enlant) : 

■ I mg/ltg/Jour (pathologies Inflammatolres de 1’adulte) : 

■ taolus de m£thy]prednisolore (Soiumedmf, 250 & 1 CM mg) dans des patholo- 
gies tres Evolutive* avec un risque vital on fonctlonnel k iris court ter me, 
comme 9e rejet aigu de greffe ou le choc anaphyiactlque. 

d) Mf suras ^ ss oc ices 

Elies visent a limiter la tuxidM attendur en rapport a vet: I'liypcrcortisolisrTu: 
ialnog-frne. EJIe* soilt Surtout utile* si la durcu de trai lenient e*t pmlongie au- 
deliite 2 sumairte* et que la posulogiu esl supiric-une e! 10 mg/j. 

■ Mesurfes hygiC’uiMliiit^tLqiie* : reginle pauvre a) sucre a index glycdmlpue 
el eve ; limitation de* apports sodes ; regime enriclii en laitage* et prtftides ; 
activity physique rcgulitre (si I'affuctioft 1'aulorise). regime liormoenlorique, 
attention a. I'cffet or£xlg£ne. 

• Prevention de la. dgperdition osseuse : fonctlon de I’Stat hormonal et squelei- 
tique Initial. II e*t parfois recommande d« fain* yn« nsK'onenfiil nm-Tl rio osseust? 
avaul le trailement et k 6 Alois. CelLe-ei comporte : 

-au minimum un apport caicJque sufdsanl (lg/j) + vllamlre D (800 Ul/j), Bur- 
tout chez les sujets roirs de peau et Fhlver ; 

- si ost-eopCnm : b-isphosphonate (fititfronafe, Ditfronef) 400 mg/j, 1 1 jours tons 
les 3 mois + 1 g de calcium le reste du temps, 
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• On di minus d 'environ 10 % tons b 10 jours aver u:i palter 3 20 et I 10 mg de 
15 jours- 

• A partlr de 10 mg la dScroissance est plus lente jusquA 7.5 mg. « qui corres- 
pond la dose de 30 mg tThydrocortiaone (production physiologique de corti- 
sol), 

■ En effet Ace send il existe un risque d'lnsuEhsance surrenalienne atgue spun 
laafe ou d£ctench6e par un stress (conn me une infec t ion oil une intervention 
chinarglcale). Dans ce eras, certains proposent de tester la fcnetion surr&na* 
Uterine. 

- Dosage de la ourtiKoi^mie insuffijiant sauf si elle est > in0pg/mL (le matin a 
fi h euros). 

-Test au synacthfcoe : capacity de repons? surrenalienne par I'injection intra- 
musculaire de 2nd |ig de tetraeosactide immertiat (ACTH de synthesff) : fonc- 
tiofi normals st a l lieuro la cortisol^init; est > .200 pg/l. (fifth nmol/L). 

-Si le tost au synacthene esl negatil, one opotherapie siilwiiltitiv? par 
(‘hydrocortisone pent dire propose?, quii lera egaiement I'objet ulferiewre- 
ment do tentative^ prudentes de sevrage, assoc id le cas echeant a de la flu- 
drocortisone (lonction mineraloeordcolde), 

Llnl.t:rCt d’une diminution progressive tie ta posnlogie est double t 

■ eviter le rebond de la maladie nicessitant la corlicolltfraple ; 

■ eviter MnsufF satlCC surriilule. 
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Fkhe Dernier tour 


AIMS 


■ Les anti-inflamniatolres non sldro'idlens (AIMS) soul des medicaments symplo- 
mahques a action rapide qui ont des propri£tes anal Residues, antipyretiques et 
anti-inflammatoires, 

m lls represented en moyenne environ -t %des prescriptions de pbarmacie. 

* Malgre !eur heterogeneite chimique, ils ont un mode d’action commun ; dimi- 
nution de 9a production lissulaire des prostaglandlnes (FC0 et thromboxanes 
(TX). par inhibition de la cyclo-oxygenase {COX) dont i] exlste deux principals 
LsoEormes (Cox- 1 et Cox- 2) 174-t). Les effets and£sirables (gastro-toxicit£ ; 

effets sur le rein) seraient le fait de I' inhibit ion de la Cox-1 , alors que les proprie- 
Ids tlit'njpcul iqucs dopci ldra i lm 1 1 de I’inhibLIiOA de la Com-2. 
m Le m£canJsme d'aetion par bloeage s^Lectif de la COX expllque une partle des 
effets indesirables (type manifestation allergiques) ll£s & (’augmentation com- 
|h:ii sat rice de hi production de leucotrLOnesi, In lipo-oxygenase n'etaril [Mis blo- 
QUee {figure 174-1). 

m Tous les AINS sent antalglques, antipyretiques el anti-inflammatolres. De plus 
ils interferenr avec 1'agrdgation plaquetlaire B. Mais ils ne peu vent etre utilises 
com me anti-agregants (sauf le flurbiprofene on C€butid), 

■ ]ls doivent elre utilises lorsque les antalgiques de niveau t soul irtef fic&ces ou 
cortre-Lndlquts. 

■ Ils doivent etre utilises «\ la posologle la plus faible possible el pour la dur£e La 
plus courte possible H. 

■ Les effets indesirables des AIMS sont centres sur les complications digestives, 
r£nales et cardlaques. Ce$ effets inddsi rabies ont £t£ longuement rediscut£s,. 
tant pour les AIMS classiques que pour les Inhlbtteurs s£lectifs de la Cox-2 
(Coxibs). Ils ont conduit a plusieurs evaluations et recommendations qui sunt 
rappeU-cs (et durtc Opposablus) sur It; sltede I'Afssapi 

■ n faul prescribe un Inlilbiteur de la pompe it proton & demi-dose (sauf pour 
J’ornr-prazole) en cas de facleurs tie risque digestifs el de n£ce&Sll£ absolue tie 
prescrlre un AIMS. 

■ Centre-indications absolues ; 

- allergie 1 1a memo rlasse cbirniqne ; 

- grossesse i 

- fnsuffisance b^patlque ou r£nale severe ; 

-insuftisance cardiaque s£v£re ; 

- ulcere gastroduodenal evolutif ( com pi i que) - 

- syndrome tie Widal ; 

- maladie h£morraglque const It utkonnelle ou acquise. 

■ Cortre-indieations relatives ; 

- antecedents ulcereux- reflux gastro-cesophagien s^vfrre ; 

- nepliropalhit., iusufUsauce rcuule ; 

-age > 70ans ■„ 

- asthme ; 

- AVK ou maladie hemorragique ; 

- anti-agregants plaquettaires ;; 

-maladie inflammaloire de I'tnlestin ; 

- enfant attaint de varicella. 
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Fkhe Dernier tour 


CorticoTdes 

■ Les anli-lnilammaloires sl^roidicus uu cm-licojdes sonl des d£rivis synLhdti- 
ques des hormones natureiies, cortisol et cortisone - dont Jls se distlnguent par 
un pouvoir anti-inflamnnatoire plus marque et„ a L' Inverse, un moindre eEfet 
min^ralocortlcotde, 

■ Les AS SOilt £galement des medicaments a action rapide rjui pDsscdeiit des 
propri£l£s antUnflammatcHlres et ImmunomodulatrEces. 

■ Le m^canisme d'action passe par nine inhibition de la phospholipase A2 
(figure 1741}, ce t]ui explitgot: tpi'il n'y a pas d'aiLgroenlalitm des Icuvotricncs. 

■ Les eflels hnd^sfrables des AS front centres sur Des complications mclafouli- 
ques, osseuses et infectieuses, Le risque digestiE est bier moins Important 
qu'avec les AINS, sauf en cas dissociation. 

■ Lij cmmais sauce ties com plications tic Da cortirothcrapic per met die mettre en 
place des mesures de prevention (regime diabdtique, pauvre ejt sel, normoealo- 
rlque et hyperprotique) et la prescription de traitements assoc ies (potassium, 
calcium, vitamines D, diphosphonates). 

■ II faut Survuillcr le trailement gmur juger tic son cfficacitc ct dc sa tnltVance. 
Une attention particulitre sera portae sur ie ddipistage des infections, en parti* 
culier chez les populations migrantes pour la tubcrculose ou ies infections para- 
si tai res. 

■ L' arret d'une corticotlifrapie proiong6e dnit ae faire scion un schema dc 
decroissance progressive. 
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Prescription 0? syrveillarvce d'un trailwnent antj-thrgmboticjje 


1 


POUR COMPRENDRE ... 


EhEt arili-agrfrjonl 



Irtfubfleun 

*gr$gjflwn 


Oegadalion 
pro-agrigants 
A DP; Em, NAdr 


Inhibitors 

librire- 

Am, 


FDliraci/liai4f 
i-PAi!ii pai*. 


Hartifete NO, PGI 


IhTn-hrmnCulire 



EndrithSini 


Fitp. 175 1. Physiologie de la para va-sculaire. 

NO ; moriOJiyda d'Azote 

PGIg ; proslscydine 

ADP : adenos-iTO diphosphate 

5-HT : sfifstonlne 

NAdr : noradrenaline 

ATM! : a^tithroiTQiric Mil 

t'PA : ^aivvstcur t.swlaire du plasminogen 

PAI ; inhibiteurde I' activates tissulaire du plasminogens 

Physiologic 

■ Left rnddomnis inlervenant avec l«f processus de I'hemostase visent tons a 
pj^vemr on trailer la iumialinn d«s 'plk'nomeries de thrombose, wit inlRi-Firterielle 
soit Intiaveanetise.On distingue : 

- anlicoasulanU hGparin.es. antLvitamirie K, anlilhiombine (hirudine), niliibl- 
teursdu (acleur X £danaparciMe), pentasaccharides (tandaparlnuK) ; 

- thmmbtilyHques : streptokinase, urokinase, activateurdu plastninogene ; 

- anll-agregaiits plaquettalres :aspirine et AINS, clopidogrel, dipyridainoLe.antt- 

GPIMla. 

■ L™ modes dacliuTi de tea different anlithrombolique-s doivent etre connus pour 
comprendre les modalitls de leu r surveillance, le depistage el le iraitemenf de leu ns 
complications (Jiemorrafiiques en paTticulier). 

■ La []lij]utrt ties medicaments antilhTomboliques represenlent I'eKemple meme des 
[iiedicamente <>. foible marge; thempeuriquo c®i 11s exponent en permanence au 
risque de complications hGtnonaglqijEs. 

»Ce risque est d’autant plus important que ces medicaments sont souvent associes 
pour u n luatimurn d'elficacite, mais an pnx d une complenite accrae concernant 
Lean pharmacqclnetique et four surveillance, ef d une frequence egalement majoree 
d'e-FFets secondaircs. 
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Piestjnpilion e: fcyssvtiltanct: d'ur: Lrsiltmerl a^thtlirumLotiqufi' 


vation progressive de certains fatten rs actives de la coagulation, F.n presence 
d'hSparine. t h AT IS acquiert line activity intiibitrlce immediate. Ce mode 
d 'action explique Flnefficaclt£ de L'tkparane chez Les patients ayant un deficit 
congenital ou acquis en. AT tfl. 

■ L'actlftil du comptaxe AT lil-l^jiarine (It dirigce contra la thrombine d cant re 
It Facteur Xa i tact cur Stuart actives ). 

■ L’acti vl te antithrombi ne (Ha) empeche I 'extension de la thrombose en agla* 
sunt contre La thromblne form^e an vois-lnage du cal I lot. 

■ Ltactivite anti-Xu pruvituit 1 'apparition de la Ihrambose en empechanl I’appa- 
ntioi] de tlimmhinu cLrculante. 

a ll y a done une action anticoagulante immediate. 

■ Pasde resorption par vale orale, d'ou une utilisation parentdrale mdustvi, 

■ U-S li^parines m passtmt pas la barriers placentai re. 

■ On distingue les h£parines nasi fraction n£e* (HNF) ou ■> standards » et Les 
heparines de baspoids mokculaire (HBPM). Les HNF possfedenl une activity h 
la Eols anti-Xa et antl-lla. land Is que les HBPM out une activity anti-Xa predmiii- 
nante. 

2* Hcparmos. non fractionnees 

at Pharmacocrnefj'que r resorption, diffusion,, elimination 

■ L'heparine n’esl pas r£sorbSe aprfes administration digestive on perlinguate, 
EILe ne pent etre admlnlslree que par vole latraveLneuse (Mparine) ou isus«uls- 
mfe (caklparlne). Par vole intraveineusc. l’cffcl anticoagulant est Lmrn.ed.Lat. 

■ Pa? dtadreimst ration par voie intra-musculaire, 

■ L’bdparlne ne doit pas etre assoc l€e a d'antres substances dans les Bacons de 
perfusion ou dans les seringues d' Inject Ion (risque de formation de complexes 
insolubles). 

■ LTitpaHn-e ne f ranch it nl le ptritoinu, ni 9a plcvru, ui les meninges, ni le pla- 
centa. Elk ne passe pas dans le tart. 

• L'heparine est degrades par le foie et est eiimirke par Je rein sous forme Inac- 
tive. Sa demi-vje est de GO H 90 min, Cette demhvle depend en. fait de Ja dose, le 
metabnlisme etant dmHIependant, etle passe a ISO min avec les fortes doses, 

bj Formes pharmaettutfques - Presentation 

II exlste des selsd'fkparinatede sodium, de calcium et tie magnesium. 

■ Sets de sodium : hfipariue sodique 

- reserves a la vtjie intraveineuse ; 

- litres a 5 000 UI/mL. 

* Sell de calcium r bepurine calclque, Calciparine 

- reserves is la vole sous-cutan£e. 

- 1 is res it 2 Pi 000 Ui/mt,. 



c} Modes d'acfrnrnjstratfon - Posologies 

■ En traltcmcnl curalkf : I’objectLE Ml de maintenir une concentration d’hepa- 
rine cifcalaiUe efficace. L'hiparine peul £tre adminlstr£e selon deux modality : 

- perfusion. Iniravelneuse continue (hepajme sodique) ; assure une hGpari- 
n£mle constants et repr£sente Ja meilleure metbode. Dose de c harge Initiate 
tie 50 U/kg, puis perfusion de IS i 25 Ul/kg/heure, adapts en EonctLon des 
r&wltiits biologkjuus, soil environ 500 UI/kg/24 heures. Le premier conlrdle 
est fait 4 £ 6 heures apr£s le debut de la perfusion, puis n'lmpurte quel 
ithjjti i*nt ; 

- idjadkmi fUMUMiilsoto (h£parine calcique) : mutes ies S on !2 iieures, 
SO>t 0,4 ml. frpis h.]is par pour pour un edutlc de 70 kg, £quilibr£e& selo-n ies 
examens, 

■ f.ii tnnk’mriil [intvcntif i L L b«|terine cak; irp.n" est adtllittistr^e par voie sous- 
cutartee toutes les 8 on 12 heures a raison de 5 000 141 par injection, soil 0,2 mL 
2 a 3 Eoia par jour, 

d) SurverE/an ce tJrQfO'gpqoe 

bile ne s’elfeclue que lorsque 1 'heparin? eat £ Hoses ruratives. EJle 

repose sur deux types de tests : 

■ Temps de cephaline activ# (TCA) 

- explore ['ensemble He la coagulation & partir de la voie endogifie : 

-life; utilise, sensible et reproductible : 

- I’aLlongement reetiercM doi t etre 1,5 h 3 fois le temps du t£moin pour une 
efbcadte satlsfaisante. Valeurs « normales * du TCA (temps du tGmoin) ; 
ejitre 36 el 40 sec. Si I'activateur esl Le kaolin, on parle de TCK„ 

■ Tumps de Hnwtl I 

- lest ie plus couramment utilise en K ranee : 

-i'allongement recherche doit etre 2 £ 3 fitlt le temps du fc&moin. Valeurs 
h rormales « Hu temps He Howell ftemps Hu t&nnin) : enlre 1 min et 2 min 
30 sec ; 

-le dosage de Iheparinemte reflate la sensibllite in vivo d L un indivj-du a 
Hicparine. II doit se siluer eitlre 0,3 el 0,6 UI/mLde plasma, 

•e) indications 

■ Thromboses veineuses et embolies pulmontures ; 

-en trnltement pr^ventlf : administration de 5 ObU II par voie smis-cut«m£e 
routes Ies 8 h cures tartuellement, Ins HBPM sont pr£T£r£es dans cette 
indication) ; 

-en tmlteine»t curatff : hfparlnolh^raple Intravel neuse mitialemerst. puis 
sous-cutanfe avec relate par les antlvitamines K. (les HhPM sont pr«fer6es 
pour le traitement curatif des thromboses veiueuses), 
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• Lb duree de vie de I'activite biologique anti-Xa permet une seule injection par 
24 tieures. 


c) Formes pfisrmaceutjques - Presentation 

Cinq produita sont actueJlement sur le march£, pour Ja vote wus-cutanee 

• Nadroparine calc i que (fmxiparine, Fraxodi). 

- Fraxrpariirt' : 

« 2 850 Ul antUXa/jour eri traitement prevemtif des chirurgies It risque throm- 
bogfrrte modM, on 38 157 10 anti-Xa/k&flaur pour de* deques plus 
important s : 

« 85 Ul antl-Xa/kg x 2 par jour en traitement curatif. 

- FnixtM-ft ; 170 Ul anti-Xa/24 heures. en une injection sous-cutenee, unique* 
ment en traitement curatif., 


Dal t£ purinu sudLque (Frugimne 1 ) : 

- 2 500 A 5 000 Ut anti-Xa/jour en une Injection en traitement pr£ventlf : 

- 120 Ul anti-Xa/kg x 2 par jour en traitement curatif, en particular dans 
I'angor instable et I'infarctus du myocarde sans onde Q 

i trcoxaparine sodique {Lovenox) 


- 2 000 a 4 000 Ut antl-Xa/juur en urie inject inn en trait ement prevent Li 

- 100 Ul/kg x 2 par Jour en traltenient curatif. 

■ ROviparin? (Climriw) 

- 1 432 A3 436 IK antl-Xa/jour en une injection en frail ament prevent if ; 

- 71 Ul antl-Xa/kg x 2 par jour en traitement curatif. 
m Tmzaparine sodique (Innohep) 

- 2 500 k 4 500 UL anti-Xa/jour en une Injection en traitement prevent!! ; 


- 175 Uf AnlL-Xa/kg/24 heuruAtm unc injection eil traitement Curatif. 


d) Indications 

■ Propliylaxle de la maladie tliromboembolJque* 3 

■ Traitement curatif ties llircmihoses veiueuses (il but miter que dans cette 
indication le traitement repose sur une ou deux injections en foncllon de la 

molecule) MtiJ ' ltLW 

■ Em bo lies pulmonaires de faible ou moyenne gravid, 

• Artgor Instable et inlarctus sans ondes Q m,i 

■ Prevention de La coagulation du circuit dMniodiaEyse. 


ej Contre-fndrcatrons 

■ Ce sort les memes qu'avec les HNF, plus si dairanm de la creatinine < 5(1 mlvtnin. 

■ Une vigilance part leulltre sera apportee A la Ecmctlon r£nale, notamment cbez 
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Condulte & l-eiilr cn cas de TIH de type 2 ; 

■ Aritt immmlint de rhupari im sous toutes ses lormw, 

• prelewement pour la mlse en Evidence dans le serum du mdlade d'un facteur 
agregeant les plaqusettes era presence de Ph^parine utilis€e el pour Le dosage 
par EI.ISA des antlcorps anti-PR, 

■ [‘introduction (ou La poursuite) d'un trai lenient par AVK est lormellement 
conlre-indiquGe. car pent etre responsable d ‘aggravation des phenom&nes 
thrombotiques av«c en particular des necroses cutan4e$ extensive*. LL taut 
attendre que le taux de plaquettes d£passe l&OOtRL/ranr 1 pour Introduce 
les AVK. Si le patient doit etre anllcoagule.. II taut introduire un h^partaolde 
(danaparolde, Orgamri) ou un antlthromblne direct fhJrudine). 

■ La prevention de cet accident til la surveillance bl- ou nrt-hebdomadum^ du 
faux de plaquettes. avee arret immedLat tie I’h^parine en cas de t brain hop&iie 
et le relab UpadaeAVK Irb prtcoce (Introduction de* AVK en inline temps 
que I'lieparlne, mals j 1 est reconunande de poursuivra l'h£parine 
5 jours an minimum). 

-La survenue d'une thrombose sous heparine peut etre due a une thrombo- 
penie a I'hGparine. un sous dosage heparin Lque ou un deficit congenital en 
antithrombine fill. 

c) Autrm complications (surtout evec tes NMf) 

■ Allergic : Eruption pruriglneuse, hyper^oslnophtlic. 

■ Osteoporose avec un traltement h^parlnlque de plusleurs mois. 

■ Alop£cle (traltement prolong^). 

■ Cytolyae ItepalfqLse (rare). 

■ Hypoaldostfronlsme avec hyperkalemia (irfrs rare). 

6. Les anticoagulants non h^pariniqims 

1. Hirudine 

a] Macamsme d 'actfon - Pharma cofocpe 

■ L’hlrudlne est un inhiblteur direct el sptdfique de la Ihromblne. 

■ Demi-vie courte, administration intravelneuse unlqueuient. 

■ Metabolism* par le rein. 

bj Presentation 

Ce sont des analogues recombinants : 

■ lepirudire (fieliudan) : 
m d^sirudine (ftemsc). 

c) Survetftance du traitement 

Par le TCA : I’aLlongement dolt etre 1,5 a 3 fob le temps du tgmoLn. 



Ill 
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■ Administration MiiiiH jtDiirr. 

■ BLodisponlbLLLl£ proche de 100 35. LYIImlnatlaik est uniquemenl r^nale avec 
un temps de deml-vie de 17 & 21 heure*, autorteant one seule admlnfst ration 
quotidiennc. 

■ Indications traitement prevent!! des £v£nements thromboembollques eti 
chkrurgie tjj-thnpedique. 

m Risque heraorragique ; La prudence s 'impose en presence d'une insuffisance 
r£naie.chez le sujet ag£ ou si le poJds du pattern esi lral£rleur & 50 kg. 

b) idrtiparmwx (en phase W) 

La modification des radicaux du group? pentasaccharid ique a permis 
d’augmenter I Af finite pour raiulttiromblne et de prolonger consid^rablement la 
duree de vie du produtt, L’idraparlnux permet une administration hebdomadalre. 

■ Administration mi» cutwi6e. 

■ Temps dedemi-vie de 160 licums. 

C r Prescription et surveillance d'un traitement par antivitamine K + 

■ Les grandes regies de la prescription d'un traitement par antivltamine K telles 
que rappel^es par I'Alssaps (http://agmed.sante. gouv.fr/htm/ lO/filltrpsc^ 
Ip04lil01.htm) et les princi pales Informations ntcessaires a la prescription et A 
La surveillance- d'un traitement par AVK (httpV/agmed.sanle.gouv.fryhtm/S/ 
5704c.htm) sont disparities aux adresses ck-Jolntes. 

■ Les antivitamines K (AVK) sont des Anticoagulants indirects perce qu’ils inler- 
vieunent dans la synthase hGpatique de plusieurs protores plasmatiques res- 
ponsables de la coagulation. 

■ Els agissent par inhibition compdtitiw tit la sjrnthfc&e hdpatiqiui de certains 
Eacteurs de la coagulation vita mime K- dependants ; 

- prolluomlmie (0) ; 

- proconvertine (VII) ; 

- Eactnur antih^mophllique B (TXj ; 

- facteur Stuart (X) ; 

- prol^ine C : 

- proteine S, 

■ Ce mode d 'action ncpllqjc Le letups de latence entre la L K administration et 
Fapparitlon de reflet tMrapenttque. alnal que Le temps de lajence entire I'arret 
du traitement et la dispar ition del'effet anticoagulant- 

■ Les AVK sont lesseuls anticoagulants admlnlstrables par vole orale et utJLLsa- 
t>les en traitement de longue duree. On distingue deux gruupes en fonction de 
Leur structure dblmSque : 

- derives crtumariiiiques : couitindine nu warfarin? et acfrlOCOumaroL ; 

- d^riwfe de I’indanedlone : fiuindione. 



h-wcrptigm cl surveillance d'uri tf-SrtWitm Sttti-lhronnboliqjS' 


1, Pharmacocinetique : resorption, diffusion, elimination 

■ l?£sorptlon digestive presque complete et raplde. Forte fixation (Ml a !£} k 
I'albumine plasmatique ; .leule La forma Libra est active. 

■ Parage LranspLacentaire. 

■ M£tabollsme h^patlque avec excretion urinal re de metabolites inactifs dlrec- 
teraent cm apr£s un cycle ent£ro-ti£patlque. 

■ Deml-vLe variable selon L'AVK utilise . courte avec I'ac^nocoumarol (8- 
10 heures), longue avec la coumadine (35 heures) et 3a flulndlone (30 heures). 

2. Formas pharmaceutiques - Presentation 
a} Derives coumarim'ques 

■ AcenoeoijiTiaTol 

■ Warfarine (Cou/nodfrc), 

■ Tloclomarol (Apegmoney 

i?J Derives de f'mdanedione 

■ Ph^nindione (Arttfi'o/i-e). 

■ Fluindione (/Ww'scon), 

Ces difE^rentes substances out des d£LaLs et des durees (faction variables. La 
dur£e d'action indique Le mode d’adminlstratlon en I ou 2 prises quotidiennes. 
selon le medicament utilise. 


Durie d'aetion 

Dirvomlnation 

Debut d J acticn 

Duree d'aCtion 

Nombre de 


commune 

(hj 

th) 

iprisesj'24 h 

Courte 

Phenindione 

IB-24 

48-96 

1 a 2 

Moyenne 

Acenoccujmarol 

24-43 

48-96 

1 


Rgindione 


48-72 



Tiodomarol 


48-% 


Lorctue 

Warfarine 

36 

96-128 

1 


i\.B. . La preference va actual Icmcnt aux AVK a dcnii-vie longue (fluiudioue, 
warfarine) qui permettent d'obtenlr des concentrations plus stables sur le 
nycth£m.&f* et une seule prise quolidlenne. 


3. Surveillance biologique 

s) Temps de Quick fTQj ou taw* de prothrombine fTPJ 

■ Explore les Eacteurs II. VII, X mats aussi le Eacteur V, non sensible aux AVK ‘ 
n'explore pas le facteur IX. 

■ Exprirn£ en pourcertlage du temps normal de coagulation (11 h 13 sec). 

■ Doit etna compels eritre 25- et 35 pour assurer une bypocoagulation eificace. 

■ Ne dolt plus etre utilise aujourd’hul, J’lNR devant etre la n£f£rence. ID 
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fi Wff (International Normal i.z?d Rati a} , r test de reference 
Lea thrombaplaslin.es utilises comme r^actite pour determiner ie TP sunt 
di fit: rentes d'un labnratoire a 1’autre, ce q ui conduit parfoLs & ckrs rcsnltals tr«S 
dlfferents pour un enema s£rum entre deux laboratoires ■ 

ipjp _ (temps de Quick du maiade)^ 

{temp*; de Quick du temoin ) 

!S! : Infemvtinnvt Standardised fnfcx 


m L'LNR est defini comme le rapport du TP du maiade sur le IP du t£molii„ £Lev£ 
a La puissance ISL. 

■ 1SI est par definition £gal a 1 pour la thromboplastin? officlelle, reference 
Internationale. Chaque labor atoire fnurnU L'LSl correspondant « sa prupn: 
thromboplastin?. 

■ L'iNR permet done de standardiser les resultals du TP et de supprimer les 


variations dues avx dif f^rents reactifs. LTNR., permettant un controls plus 
riytiu reux du trail ement hypocuagulant, dolt wire utilise de pi^Wrence au TP. 


■ En I’absence d'AVK, la valeur de I1NR est de 1, L'INR augment? avec la dose 
cPWK, Pour obtenir un niveau moyen d^anthcoagulation, I'ENR doit etre com- 
pris entre 2 et 3. Dans certains cas, a haul risque thrombog£ne, 1’lJNiR sera malm 
term entre 3 et 4,5. Dans tous les cas, le risque hemorragique augments avec 
I’lNR et 1L augments de fagon exponenlleLle a unless us de 3. 

■ Zones th£rapeutiques : 

-INR entre 2 et 3 : prevention das ernbulies ar It: riches en eas de AC/FA, 
thromboses velneuses proiomdes, embolies pulnionaires 3 


- INR entre 3 et 4,3 : prothesas valvulaires cardiaques inecaniciues. 

Rien que ce ne suit pas un test de surveillance du traitement aux AVK, ces medi- 


caments allongent le TCA. 


4. Interactions medicaments uses 

Les prlncipales Interactions rnrklicaniertteuses sont Indiquites dans le tableau 
d-deSsu-us- 


"gCHiwi 


if 


Patarrtiali&vtion 

Inhibition 

Antifungiques azoles (flfuconazoile. I'rraeona- 
zoJe. Ketoconazoi'e, Vouco-naioie', 

Cobstynmine (Questran) 

Amiodarone 

Sucralfate 

Allopurinol 

Barbituriques* 

F1g<woquin*lones 

RHamqidoe 

Ph^nylbutazorna et AIN 5 

Carbarrtai^pine (Tegretol) 

Aipidn* 


Sulfam>des hypcglycarniants 

Phinyto'pn* 

Sulf-amidas antibacteriens 

Aliments ricbfrs M vit&mine K 

Fibrates 

Ethinyl-cestradiol 

Stalines 
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Prescription at survei lln"cr> d'un triiilomnnt anrilhrambnliqu* 


Medicaments potential/sant I'efficadte des AVK 

• Par diminution de la synthase de 5a vitamins K par la (lore intent main (antibio- 
tJque) ou par diminution de sa resorption imest inale {huile-de paraffine). 

■ Par deplacement de I 1 AVK liee a Talbumine, done par augmentation de la frac- 
tion fibre active (cioftbrate-suMamlde-AiNSjL 

■ Far inhibition du metabolisms h£patique des AVK (azoles). 

■ Far Inhibition de I'agr^atlon plaquettalre, iridulsant un trouble de rhemos- 
lase primairc qui ji'ajoute a celui ile la coagulation (as pi rim:). 

h) Medicaments drmfnuarrt Fef/icacit^ des AVK 

m Far diminution de leur resorption intestinaie (anti*acides, laxatlfs. Questran). 

■ Far augmentation de lent mgtabolisme h^patique, par induction enzymatique 
(barbJturiques, Tegretol, carbamates, gris£ofulvine, riiampicine), 

Kfi. : une alimentation riche en vitamine K (an particular ; foie, cbruix, epinards) 
diminue Tefficacite des AVK, Conseiller d 'avoir un regime regulier, La dose d'AVK 
sera lonction de 1'apport afimentaire en vitamine K de cheque patient. 

Les associations avec les anti-agr^gants piaquetlaires sont deconseiller sauf 
indications particuiieres, 


Sr Indications 

Kn pratique, il convient de verifier dans le dlctionnaire Vidal s’ii n'existe pas 
d ! Interference lors de tout t railement concom itant awt AVK. 0 




Indication^ des AVlK j 

m 

\ 


Les AVK sont indiques dans fa prevention de la formation ou de I'extension d'une thrombose 
OU d'une emboli*- Les indications i'j lidees par des etudes (Uniques OU on consensus profes- 
sion null Sont les suivantes ; 

Cardiopathies emboligenes 

Prevention des complications thromboemboliques de : 

- fibrillations auriculaires 

- valvulopathies 

■ pratheses valvclaiies (tomes n'qnt pas It meme risque) 

- inferctut ctmpiiqufo 

infjrctus du myocarde ^E03Z3I 

Prevention des complications thromboemboliques 

Prevention des r&eidivos en cas d 1 intolerance a I'asplrln# 

Maladies thromboemboliques veins uses 

Prevention des thromboses veirveuses profondes et de I'embolie pulmcmaire an chlrurgie da 
nanche 

Traitement des thromboses veineuses profondes et de I'embolie pu monaire et prevention de 

feurs recidives, en relais de Lheparine 

Deficit acquis en antithtombine III, en proteine C 

Prevention des thromboses sur catheter 

Source Afcupi hlEp/VkgiMd.LVtM ^u, M VttfS/SJQfc. Nrn 
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0 6. Contre-indicatinns 

■ Tunis lea trouble. 1 ! dc I'hiimwluc 

■ TiiuIl lesion httmorragique (ulc&r-e ^volvlil, tumfur$ digestives cm t^nalfs, 
anginmes, an^vrisme intracerebral) 

■ Accident vasculaire c4r£bral recent hemorragique. 

■ P^ricardite liquidienne. 

m ■ Femme enceinte ou allaitante (efEet teratogenej. 

■ Precautions d'emploi si antecedent cTuic^re,, HXA> clrrtiose, chez lesujet ig§, 
etc A disaster en fonctlon du rapport rlsque/b4n4fice potentlel. 

7. Accidents des AVK 

Les accidents h4nK>rraglqu&& sunt les plus fluents (5 1101 des so jets 
trades), 

0 a.I Complications h&morragigues 

Elies peuvent elre dues i one hypocoagulabllltd excessive, mala aussl & une 
l4slon locale qu’il Eaot chencher en dehors de toute hypocoagulablli^ exces- 
sive. 

■ Accidents m Incurs (ont une vateur d’alarme) ; 

- glnglvorragles ; 

- eplstaxhs ; 

- ecchymosei spoilt an4es 

■ Accidents Iiiajcum ; leer gravity depend de leur si&ge et de leur abundance. 
On consider? que leur frequence cat de 1 % par an. 

- H4morragle& du systime nerveux central : esaentldlement les h4niorragi«s 
sous-arachnoldlennes, Mmorragles c4r4bra.les ou c4r4bro-m4nlnjj£es, les 
hGmatomes inlractsrebraux on sousduraux. Ce sort les localisations les plus 
graves 

- Hlmorragies mulaines : egalement graves car elles ccmpromettent le pro- 
nostic fonctionnel. 

- Hoiiiorra^ios digestives : wirtowl gastrpduod^nales, elb doivent fair* 
rechercber une cause locale el la prise de medicaments assucies {asplrlne el. 
cortlcoldes) SSI. 

- H4matomes : peuvent etre de sltge varl4, galne du psoas ou des droits, p4rl* 
r^naux. sous-cutan4s. 

- Autres accidents majeurs : h^morragfes surr4nahennes gravissimes* 
btmarthrose, b^morragles du plancher de la bouche on plmtyngolaryn^es, 
ret roper Ho! jie. h4mop4rlcarde. 4pistaxis grave. 
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bj Complications non hamorragjques 

Pen !r^quefllfs t surlowf iKfes aux derives de I'mdar^dtune : ra$hs cutouts. <!i*r- 
rhees, reactions fe hr ilea, surtout manifestations iramLffls>aiiergiqyes avec insuE- 
fteance r&nale aigue, insufftsance hGpatique ei/ou mgdullaire. 

cj En cas c#e surdossge en AVK 
SeLon le risque : 

■ interruption ttJtiijKirairii ; 

m administration tie La fraction PPSB du plasma (Kashadif) It La dose de 10 a 
20 Ul/kg en Injection intraveineuse lente ; 

• en cas d accidents mi neurs, administration de vltamLne K en injection antra- 
velneuse (l & 2 mg IV), 

8. Re||is do traitem«rt heparinique par l; AVK 

■ I] est fundamental de maintenir I'tiypocoagulabilite pendant le relate hGpa- 
rine-AVK. 

« fh^ripe ne petit lire arretde que torsque I' I NR est dans les zones 
th^rapeutiques ; 

- arret de i ! EnSparEne apr£s 2 1NR > 2, sur 2 dosages cons£cutifs Is 24 heures 
dintervalle 

- en rfegle gdn£rale il est recommandd de maintenir un chevauctiement de 
5 pours avant d’interrompre rhgparine, 

■ Exem pie : 

-Jl : mlseen route krvvii.cun, E cp/jowr et tiuparine plgine dose ; 

- J2 Ou J3 : INR trap bas (* 2') : poursuLvre h£partne I la meme dose, Przvis- 
am. I cp E l A et nouveau test ii .1 n ; 

— J2 on J3 ; LNR trap haul 4 an 5) : arret li^parine, arret tie Previswin 
24 heures, puls reprise I 1/2 ou 3/4 cp ; 

- Nouveau test a : 1NR dans la zone voulue : arret de I'heparine, continuer 
Fbgtfixcw, I Cp/jour ; 

- Nouvel INR dons trots seunaiiws, 

■ Un carnet de surveillance du traitement par AVK est rein is au malade : on 
InSiste particuliferement sur la surveillance reguliere de L1NR (toutes Ses deux a 
trois semaines tout au long du traitement). 
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9. Information aux patients 


In-formez at eduquez votre patient 

Le bon usage des AVK depend regalement du patient lui-mftme, qui doit connate : 

■ !'| nd icsdun pcnjr laquoll# cc tr&itlmlwrit lui o etd pr#»i1 

- son I N R able 

- les risques hemorragiques et thrombotiques lies au traitement 

- le risque lie a I'aufcomedication 

l m jignes annqmeisteufs d'un surdosagt 

Le carnet d 'i nldfmation et de survi prevu dans I'autorisation de mise sur le marche des AVK 
rappelle les regies de bon usage et permet au patient : 
de disposer de* resultat? d'INR 

de toujouri signalor la prise d'AVK & ton m^d-ecir, phOTrnacienj biologist*, chirurgien den- 
tiste, kinesitherapeote oy infinmiertere] 

Vos patients trouveront des informations pratiques center nant !' utilisation des AVK dans la 
notice se insurant dan* cheque boite de traitement 

Smi>™ httpvV*gmfid sr« gwSiTmm^STWc him 



II. THROMBOLYTIQUES 

A. Prescription et surveillance d'un traitement par thrombolytique 

1. Mecanisme d‘ action - Ph arm acocin clique 

Les thrombolytlquea lysent les caillots par stimulation de La formation de la 
plasm I me i partir du plasm Lnogtne. La plasm Ine a une action prot£olytlque i la 
EoJs sur la fibrlne et le fibrlnog&ne. 

U Lyse de la fibrins et du fibr|jr)ng&ne entrafne un efioiadrermmt progrcsnif dn 
fibrinogen* serique, un* augmentation des produits de degradation tie le 
fibrin* (PDF), ainsi qu'une chute partielle des tacteurs V et V|||, 

2. Produits disponlbles 

LI exlste deux families de thrombolytJques {1™ et 2 e generations) : 

a) Tfi/omboJ'ytrqu'ej de 1 r( ^eneratjon 

■ Streptokinase (Streplase, Katrikinme). 

■ Urokinase ((toAftia5«)- 

La Sflvpiase, obtenue & partir d’enzymea d 'origin® streptococciqu®, est immu- 
nogene, 

b) Thrcmbotytiques do 2* generation 

9 rl-PA - alt£plase (Actilyse) : prodult » recombinant » activateur du plasmino- 
gens. 

■ tPa-TNK - t£neciep!ase (jW&afysi?) : s'admlnistre en bolus intravelneux uni- 
que. 

■ R€t£p]a&e {Ropitysiri). 

Les produits sont employes par vole lntro-vclocuv*. 
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3, Indkjitior; 


lnfarctus du myocarde & 3a phase aigu£ 
Em bu lk' pulmcnaire massive 
ischemic alguft des memhres Interieurs. 


4-. Contre--ji , idit 4 tioris 

Touts lesion susceptible de salgner est une coiure- Indication A Pu&age des 
thrumbolytiqueSr 

a) Contrs-indfc^tteJOS absolves 

■ PathologLe intracrSntefine : n&opla&te. au^vrisme, chirurgie on traumatisme 
recent, AVC * 2 mols. 

■ P4rlcardLte, endocardlle. 

■ HTA non contr&L^e. 

■ RetLnopdtkLe prolittrant®, ehirvrgle oculatre recent®, 

■ Intervention chirurgiuale < IQ jours {chirurgie cerSbro-medullaire -■ 2 mots). 

■ Ukire gastroduodenal evolulif. 

■ Ponclion ricente (-= 24 a 48 heures) d'une artere ou d'un organe sans possibl* 
liter de compression. 

■ Presence d’une hemorragie exteriorise. 

■ Tumour malign®. 

■ Dissection anrlique. 

■ Insutfisartoe h£pato-ceLMaire severe- 

■ Troubles important de la erase sanguine. 

■ P-toiit-p&rtutft immediate gnossess®. 

Sp^ciliques A la streptokinase : 

■ Traitement par ta meme molecule et Infection streptococclque dans Jes 
6 moLs. 

■ ALIergio connue. 


b) Con tre- indi ca f j o n s re fa fives 

■ Age > 75 k 80 arcs : on juge surtout ie terrain et S’ftat physique du patient. 

■ Clbir Gripe assez ricente (15 jours). 

■ PonetJon asset rtcente (* 24 ;1 48 heures) dans nn territoire compressible. 

■ Antecedent d’hemorragfe digestive oucTulcere gastroduodenal., 
m Massage cardiaque extern® vlgoureux. 

■ Prothfcse vasculalre en Dacron. 

■ Dysfcwiction h£patique. 
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5, Accidents 

E Le risque est e4wenrtellement hemonragique avec saignements aux points de 

ponction (parfois b£matomes tres importantsX h^mat^m&ae, h^morragies 
tntracraniennes, 

En cas d'h&norragfe grave, le traitement fibrinolytique pent etre neutralise en 
utiJisanf les antifibrinolytiques ; 

■ aprotinLne (106 U/10 kg de pnids) ; 

• acide tranexamique (Eracyi 1 ) 10 mg/kg en IV. 


III. INHIBITEURS DE L'AGREGATION PLAQUETTAIRE 

A. Prescription et surveillance d un trartement par anti-agregant 

■ Les anti-agregants plaquettaire? comprennent plusieurs categories de subs- 
tances de m^canismes moi^culaires d 'action different? mais aboutissant toms a 
['inhibition de ragregationi plaquettaire. 

■ Dans certain ts situations I risque (antecedents d utches, trallemurits auti- 
agr^gant et anticoagulant combines), il est souhai tabic dc s 'assurer de 

E ['absence de coni itsindicat Lons digestives. 



slug* dts tHftj* i'ADP 


s ekxapt drt itcepitMfs GMrim 

rcktpidin^ dfpdog-el 

FbrinogiriB 

abciuirjh mtignllne 




Fig 1 ? 5-3 Les anti-agregants plaqLettaires. 

MiamnacoJogie eApflf.vnpfitete et ctTniqua, par BG Kjtzung Piccin, 2000. 7 C editwn. 


1. Inbibiteurs de la cyclo oxygenase plaquettaire {Cox-1) 

[.’inhibition de la Cox-1 peut etre irreversible (aspirine) ou reversible (AIMS). 

a,l JVfecamsme d' action - PbarmacocfnetlfjLie 
i Caspiriue Luduit urie mhibLiioii irreversible de: 

- la Cox plaquettaire : h i'orlgine de la synthase de thromboxane \2 pmnegre- 
gant- 
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-la Cox endoth^liale : h I'origlne de la synlhtse de prostacycline, antj-agrt- 
gant. 

■ L'effet ant l-agr£gant de t'usp-iruie persiste pendant un temps la dur£e de 
vie des plaquettes, quJ est de 7 Jours environ. 

■ L'aspirme subit un Ires intense metabolisms d« premier passage bopal ique. 

■ Elle est hydrolyste au niveau du sang et des tissus par les esterases en aetde 
salicylique et acide ac£tique. 

■ Aux life tatbles doses dfepifine (30 nu^jour), I’aspLrJne est. alnsl presque 
eornplttement mftaboH&fe tars de son premier passage ti£patlque et seal son 
metabolite 1‘atide salydliqu* (inhibiteur liji-rnome aussi mats de manlfere rever- 
sible de la Cox-1) se reirouve present dans la circulation syst^mlque. 

■ Aux doses fortes d^aspirine, Imbibition de la cyclooxygenase n'esl plus 
selective de la cydooxygfease plaquettaire- 

■ Lef(et anti-agrGgant des AJ.N5 est moirs clalr que pour faspirioe, et de plus 
ileur action stir Les plaque ties est reversible en motns de 24 heures. 

■ Le seuE AIMS utilise en France coni me anti-agr£gatt! esl le flurbiproffene (C^ 
Ssd) k la dose de 1 cp de SO mg lautes les 12 heures, blen que le niveau de 
preuve de son efficaclL£ salt JaibEe.. 

b.j indications 

a L'aspirine en taut qu’anti-agrfgant plaquettaire est indiqufe dans la preven- 
tion des complications thrombotiques de I 1 at 1 i e rus C Le rose* : 

- prevention secondaire apres un Infarctus du myocarde ; 

- prevention des accidents lsch£mlques c4r£braux en cas de Eastons alh£ros- 
cltreuses des valsseaux certbrauv {carotldes en particuller), 

■ Lks doses pr&onisikrs stint comprises entre 75 nig et 225 mg/jour. 

c) Accidents 

■ Aiix doses US tt elles. le principal ttffel indesirabte est l h Luto|£rai]Ce gastrlqin; : 
la U)xidl4 gaslritjiie de L’aspirirle esl reS|Hlnsable tie gastralgiCs et SurtOut 
d'une gastrUe 4nwivc exposanl au saiguennmt gastrique pouvant se manLEesler 
sous forme d h ti£mat£m£se on tneleiia. 

■ Aux doses ar»li-agr6gantes, I'aspirine n’induit pas les eflels indesirables 
observes avec les plus fortes doses. 

Une petite augmentation des perles sanguines dans les selles est couramment 
associ^e it I'admtnist ration d 'aspirin?. 

dj interactions medfeamentowses 

Aux laibLcjs doses utilisees pour I’effet anti-agregank r les seules interactions i 
consid£rer sent les snfvantes : 

■ augmentation du risque hemorragique en association avec les tieparines et 
les AVK ; 
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- e£phat6es, verities ; 

- ^ik*rgSe- 

b) Dipyridamole (Persantme, Cfaridium) 

■ Son effet anstTagregant plaqueltaire semble lie 4 l'inhlbltion des phospho 
diert^niea plaquettaires responsables d'une augmentation d'AMP cydique qui 
provoquerait une Inhibition de la phospholipase A2. 

■ 11 poss£derait 4 j$al 90 i«nt one activity dlnWMtSufi du recaplage erythrocy- 
talre de I’nMiWtlne en entralnant une elevation de I’addnosine extraceilulalre 
qui pourrait lire responsable tie i'activite anti-agregante plaquettalre. 

■ Bien qu’ll soli trts actif in vitro, 11 s’est av£r£ peu actif in viva aux doses utllisa- 
bles et n'apporte d’efficacLt£ qu'en association avec I'aspirine ou avec Iks AVK. 

■ line association de dipyridamole 200 mg et d’aspirine 25 mg est commercialT 
s^e sous le nom d'Anosantine mise sur le marche avec (indication tie preven- 
tion sccondaire des accidents LscMmLqws c«r£brw, 

■ (Test ^gaiement 4 fortes doses tin vasodilataleur coronaire, par intiibition de 
la degradation de I'ad^nosine, 

■ Temps de deml-vte de 12 heures. M€tabolis4 par vote bepatique, 11 esl 6llmin£ 
par voie locale. 

■ Indications : 

- prevention des accidents thromboemboiiques syst£matLques 

- prevention de TAVC ; 

- adjuvant du trallement de la maJadie corunains- 

■ EfEets secondaries : 

-vasodilatation, Hush ; 

- allergie cutanee ; 

- caleuis bdiaires ^ 

- crises angineuses par ■■ vol coronaire » ; 

- cephalees, troubles digestifs. 

■ Centre-Indications : 

- hyp*rsentdbilU£ ; 

- antecedent de llthiase btiialre due au produit. 

3. Antagonist's des recepteurs GPtlb/illa du fjlrinigene slit i- • . plaquettes 
Ces uoLi ugregaiils plaquettaires. en enipediant la liaiacm du Hbiinog^nc. du 

Eacteur Von WJLlebrand aunc rccepleurs GPIIb/lIla dts plaque ties, activfes, 
bloquent la dernitre etape essentieLLe de Pagr^galion plaquettalre. 

a| bos produi ts 

■ Abcixlmab [Jf^tpo) : 

• mtlcoips monoclonal adndnistre (era association k ]’h&parine et k L'aspi- 
rire) par vole intra-veineuse ; 

'• 0 ri ^cd materiel 
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-a|jrfe administration d'ui) bolus iiUra-velneux, les concentrations plasmati* 
queft. <tu produit sous forme libre dlminuent tr£s rapidement, vraisemblable- 
merit par fixation rapide sur les r^eepteurs GPllb/llla des piaquettes, avec une 
phase Luiti ale do.it la. demi-vie est inttrieure 4 10 minutes el une phase jecon* 
daire dtml La demi-vie est d 'environ 30 minutes : 

-la lonctlon plaquettalre se r£tabllt en 4flheures, bien que la molecule reste 
litre dux piaquettes dans la circulation sanguine pendant IS jours ou plus. 

■ Eptifib&tide (Integreiiit) l 

- UeplapeptMe cydlque d£-riv6 d'une prot6lne Issue de venln de crotale, 
admini*lr£ par vole iabrarvelnetue. El pr£sente akirs une dnStlque llnialre ; 

- Sa demi-vie eat en moyenne de 2b30 et il est eiirnln# par voie rCnale , 

■ Tirotihan (Agmslof) : 

- molecule de synthise admlfikstrfe par vole Jnlra-veLneuse : 

-la demi-vie d'fillmlnatlon est en moyenne de lhiM). et est allongee en cas 
d'Lnsuffi sauce rfinale. IL est tllmlni par voles renale et fecalle. 

bj 1 InsA'catfons 

• Infarctus du myocarde (Reopro). 

■ Syndrome cononarien aigu, dont infarctus sans onde Q (= non transmural) 
(Jmegreiin. Keopro). 

■ Angioplasties coronaires. 

€ } Effets secontfaires 

■ Htmorragles graves. 

■ Thrombop^nies sevc-res. 

■ Allergic. 

N.B . . Une hfmorragle on une thrombopenJe s£veres dolvent fairs arreter le trai- 
tement ljnm£dlatement. Le traitement est symptomatique, 


GO d) Contre-is(fi(fltrffns 

■ HypersensIbllltS connue, 

■ Syndrome hemorragique. 

■ Tumeur. 

■ Processus expansif intracranien, 

■ ThrombopGnie. 

■ Insuffisance hgpatique ou r^nale s£vfcre. 
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Prescription et surveillance d'un traitement 
anti-thrombotique 

ANTICOAGULANTS 

Hwparine 

On distingue I’hip-arme standard, non fractionn£e cl les MparLnes de has poid$ 
moldculaire (HBHM> 

Propriety pfiarmacocingtiQues et pharnuictKtynamkfues : 

■ administration soit par voie veineuse (hdparine), solt par vote sou&-cutan&e 
(eakiparine et HBPM), j>as par vole intramusculaire H ; 

• par vote intraveineuse^ edet anticoagulant Emm^dJat ; 

■ fMparme est d£grad£e par La Eole et par le rein sous lorme tnacttv* 

Sa demi-vie est de 30 '& 150 min ; 

■ les HBHM sent principalement yiim lilies par le rein. Leur deml-vle domina- 
tion! autorise une h deux administrations par jour par voie sous-cutan£e ; 

■ I'heparine active fact ion de rantithrombLne ill ; les HBPM n’cml qu'ime acti- 
vity anti-Xa. 

Usage et precautions d'emploi : indications thyrapeutiques : 

■ prevention des thromboses veineuses et embolies pulmonaires, prevention 
prJmaire et second ai re (HBPM +4-) ■ 

■ pathologic eoronartenne : angor instable, infarct us du myocarde, angioplastie 
et stems : 

■ circulation extlfft-OOrporelle ; 

• clururgie vascutaire ; 

■ coagulation Intra-vasc ulalre ; 

■ obliteration arierielle alguS des membres ; 

■ accident vascuiaire cerebral d'orlglneemboiique ; 

■ substitution aux AVK lore de la groasesae. 

Dams Lous Its ca$ la duree d 'administration de I'bdparine ou des HBPM ne doll 
pas exc£der 10 Jours. 

Adaptation pu\ah^iqufi : 

m temps de cepbaline activd (TCA, prolongation 2 A 3 fois/tymoin pour une etfi- 
cacil£ satislaisanlt) ; 

■ test d^activit^ anti-Xa: traitement curatli : 0„6 frfl.S u/mL, traitement pr^ventlf 
0,2 a. 0,fi u/mL, ne ie fad pas dans les utilisations prophylactiques ; 

m HBPM r adaptation posologlque en fonction de la fonetton. r^nale. 
Contre-imticattons . 

■ contre-ind I cations absolues 0 l 

- per i cardile. -dissection aprtique ; 

- imdorardito ; 

- AVC hlmorragique ; 

- ulcere gastroduodenal recent : 

- rytlnopatlrle diubetique ; 

- syndrome hymorragique majeur ; 

- antecedents de thrombopdnie a I'h^parine : 
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* contre-LndLcations relatives (imposant une adaptation des doses) ; 

- insidfisanpe hepatiqoe ou rerale l OOdfette 0 ; 

- grand tLge ; 

- HTA s6v£re. 

Effete mdesirabfe!! ; 
u hemorragique : 

- frequence f 5 % ; 

- risque Eonctlon de La dose, favor is^ par ; lesion prdalable, association avee 
anthagregants,. thrombolytiques ou antithrombin*S F surd usage 0 ; 

- antidote de rh£parine> Le sulfate de protamine ; 

* thrombop£nie : 

- par lyse plaquettaire, d 'intensity moderns ; 

- de m^ramsme ii'nirturtoallei'gique (I % des cas. entre le 5 C et te L5 C )our. 
mokns frequents avec HBPM), consequence d’une agr^gatlon plaquettaire ; 

- pent entralner des amputations, des infarctus, des thromboses cerebrates 
par exemple ; 

-arr£t de rh^parine si les plaquettes so.nl Jnf£rleures k 100 OOO/mm 1 ou en 
balsse rapide ; 

- surveillance des plaquettes toutes les 4fl heures 0 el relate AVK prfcoce 0 ; 
-continue Atenk : 

* arret lmm£dlat de Hieparine reLais par les HBPM contain diqu£ 0 ; 

* recherche dans le serum du malade d’un faeteur agrirgeant les plaquettes 
en presence de l F h£parln# ; 

* traltement par AVK formellement contre-indiqu£ ; 

* attendre que le tan* de plaquettes ddpasse 150 000 pour jntroduire les 
AVK ; 

* si le patient doit etre antJcoagul€ : Mparlnoi’de (danaparoide : Organon) ou 
antlthromblne direct (hirudine). 

a ostdoporrise, allergie. 

antlvltamlnea K 

jEJefW’grmrpes ; 

m les derives coumarlnlques : conmadlne (warfa.ri.ne dans les pays anglo- 
saxons), aceriocoumarol {S'mteom) \ 
m les derives dr* I'nidnuudioru: : Ouindione E/Wcjsccj/j). 

Fropfi^s pharmacocingtiques . 

■ bonne resorption orale ; 

■ fixation aux prot£ines * 95 % ; 

■ elimination par mfrabollsme hepatique (interactions medicamenteuses) ; 

■ demi-vle d’eiimlnation variable; courte (acSnocoumaroI 8-10 h), ou longue 
(Coumadine, fluindione 30-35 h). 

■ obtention d’un £tat d’^quillbre : 4 et 5 demi-vies apres modification de 
posotogie 0. 

Actap!n?inn pnsnlogique. 0 : 

■ adaptation de la dose d’AVK : Intemaliotiai Normalized Ratio (INK) ; 

■ compris entre 2 et 3, parfois maintenu entre 3 et 4,5 ; 

■ le risque h£mprragfque augmente avec F1MR de fa^on exponential? au-dessus 
de3 0 ; 
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■ Reversible : AIN'S (flurblprofone Cebulitf) 

Effeis mctesimbie s : 

[Ls soul la runs^jcnct: de rinhibitfon de la synthase dea prostaglandines. 

■ Intolerance gastrique pouvant alter jusqu’S. I'hfriiorrugie digestive, haute 
principalement 0. 

■ Reaction! al lergiques. 

Usage el precautions d empioi ' 

■ Indications thterapeLitlquea : 

- prevention dea complications thrombotiques de l'ath£ros.eterose ; 

- doses prfrconis^es : enlre 75 mg et 355 mg/j ; 

■ interaction et association : 

- augmentation do risque liemorragiqne en association avec tea heparines et 
lea antlvftamlnes K •> 

- one inhibition dea rdlels Irenefiques ties IE.C est discutee, 

Inhibheura de la vole die I'ADP 

Dipyridamole (Perxcmlfoe), trdopidine (Tklid), clopidogrel iPlovix) . 

Dipyridamole : 

■ inhibe la production d L ADP par lea plaquettea i 

■ n'est efficace qu'en association avec 1'aspirLne ou avec les ant Ivll amines K ; 

■ vasodilataleur corona ire a forte dose, 

Tklopidine et ciopidogrel : 

m inbibent la fixation de I'ADP aor aon r^cepteur plaquettalre ; 

■ principalement utilises apites mlse en place d extent inlra-eorouaire 

■ effots in desirables : 

- risque htemorraglque ; 

- ran.- neotrop^nie OH (agranulocytose surtout avec ticiopidine) ou 
thrombocytopenic ; 

- heitiojra^es digestives 0, meme si le risque est Iheorlquemeril plus fakble 
qu’avec l asplrine ; 

-Elevation des transaminases. 

Inhibiteurs des r&cepleurw GPlib/nia du flhrinugene sur lea plaquettea 

Abciximab (Reoproj ; 

■ anikcorps monoclonal inhfbant la fixation du fibri nogene sur les plaquettes ; 

■ bolus intraveineux sum d'une perluslon ; 

■ traltenuent adjuvant Chez des patients subissant des angioplasties el atherec- 
tomies a haut risque en association avec 1’asplrlneet 1’hfparlne ; 

■ risque hemorragique et thrombopenlque 0 . 

Eptifibatide flntegrillrsej timfiban /Agrasc at ) 

■ peptides synrhetiques, ^ haute aElinlt£pour les rAzepteurs GPDb/THa : 

■ effeta moins puissant s que ceux de I’abcmuiab et reveraibles i farret de la 
perfusion ; 

■ Indication et risques, cf. Abciximub, cl-dessus. 
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OBJECTIFS 

• Identifier le caractere latrog&nede manifestations pathologiques. 

* Prendre en compte et prdvenir le risque iatrogene lors d’une decision m^dicale- 

m Expliquer les nbjectlfs et Its prlnclpes du fonclionnement de la pharmacy el de In 
mat£riovJgilance. 


LIENS TRAMS VERS A UX 

La relation, m^decln-nmlade. 

Th^rapeutiques m&Jicamenteuses et non mddicaTnenteuses, 

I La dtcisbn therapeuiique persomialisee. Observance medLcajnenleuse. 
Recherche d’un terrain £ risque et adaptation therapeutic] Lie. Interactions 
m^dicamenteuses, 

AutomMlcatfon, 

Sujet tombe aiu ECN s ZOOS ^ 

• 2ll0!>> dossier n" 2 : voir p, 2fi2. 



CONSENSUS 


■ Bonnes pratiques de pharntacovigilancgs, recomiiiyjidatiuns Aitsaps, avtit2005 n 
hupi/agmed .sanie.gouv.fr/pdf/S/50 1 0.pdf. 

- D£cret n 2004-99, 29 Janvier 2TO4, relatif £ la pharmacovigilance et inodiFiant le 
Code de la sant£ publique, qui met a jcwr le dScrel de 1995- 


• Deere! n 96-32, IS janvier I9£H>, relatif k la materiovigilance exeirei! surles dljpatl- 
tlfs m£dlcatix el tnodlliant le Code de la sant£ publlque. 
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POUR COMPRENDRE . . „ 


0 


0 

0 

0 


* Li ialragonit est la sLirvenutt d’un «v^nt»rrit*-ri h non desire pour le patient, suite a line 
intervention medicale. 


■ Elio constitue Lin probl&me rttajear de pu'blkjue en terme de morbimortaLite 


(dfo£s, mise en jeu du pionostk: vital, incapacity prolongation du temps d' hospitali- 
sation) es se traduit sitr le plan socioeccmomique par un coQt eteve et une grande 
sou flrance pour le patient. 

■ Une partie de la iatrogenie rnedicamenteuse est evitable et constitue les erreurs 
medic* menteuses, 

DefrrtFtiOrtS 

■ Le terms* <■ iatrt >genie * prurient du grec ftJtrOy = ■ medecin * et de gene - * cause 

■ La isliogenie se dehnil done com me un evenement cause par une intervention 
medicals. 


■ En le Haut comite de la Sante publique a detini, La iatrogenie comme : * toute 
pathogenic d'oriigine medic ale au sens large, compte lenu de L'etat de I’art a un 
moment dome, qni me prejuge en rien d'une erreur, dune faute on d'une 
negligence ■>, 


■ Cette definition englobe les dltlerenls acteurs de la sante {medecins. pbarmaciens, 
infirm ier [e]]s,l , mais egalement le patient qui pent etre a I'orlgine d’une iatragenie 
par automedication — 

■ Le champ de la iatrogenie s'applique am: . 

- medicaments (pharmacovigilance) : 

-dispositils medicaux (mat£riovigLlance) : 

- Lnfeclions nosocomlales (intecliavigLLaiice) ; 

- transfusions sanguines et pioduits derives du sang (hSmovigi lance) t 
-actes In vas lfs m^dlcochirurgicaUK, qui n« rcteveni d’auciOT ^ystfeme de notifica- 
tion. 


I 

1 

Les infections nosocomiales (i nlectto vigilance) et les products sanguins 

(himovlgilartce) sont develvpp^s sp6dfiquement dans les 2 
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I. EPIDEMIOLOGIE DU RISQUE IATROGENE MEDICAMENTEUX 

A. L'ltud# d« risque fotrogdne se heurte 1 plusimtrf difflcub#f 

■ Luft definitions diverges tie la lalrog^nte sunt pariols sources de confusion. 

■ Les causes de latrogfenle sont multiples, varices, parfols rares ou de survenue 
tardive. 

p methodologies utilisees son! ties variables. 

■ Les difficult^ d’imput jbilite ( voir 1 page 239, IrtltnClJ el Uniites). 

■ La iatragenle eat souvent consSd€r^e comme un sujet tabou par les proles* 
sionnels de saute. 

B. Dgnnees epidemiolo-giques 

■ La plupart des dornees epLd£rni.Q|i:Mjit|uen dispambtes stir ig iatrogenic- pro- 
vienn«nt d'£tude* r£|rths|H?clives anglo-saxoimes ; 

-Ttncidence de la Latrog£nle se sit tie entre 4 et 17% des patients 
hospitalises ; 

- 27 A 51 X des evenements sont corsiddres comme £vitables ; 

- 5 A 14 % send A Forlgine d'nn dtets ; 

- 16 & 44 % des 6v£nements ont about! A une Incapacity d’au molns 1 mots : 

-la i atrogenic est la 8* cause rie mortality aux ftats-L'nis ; 

- le tout total est evalue A 38 milliards de dollars, soil 4 % des depenses de 
5i ante. 

■ Les sources d 'information act uellement dlsponibles en France ne permettent 
pas de disposer d une eonnaissance global? du risque iatrog&ne. n^cessalre a la 
definition d'une politique d 'ensemble. 

■ Face a ce cons! at, la DCS (.Direction generate de la same) Eft la DHOS (Direc- 
tion de 1‘ hospital iAatiCm el de i orgaiiLsatian ties soitss) out lanc4 one euquete 
ypidymioiogique piiote en region Aquitaine, Cette etude pr4liminain* 
montre que les resultats obtenus soul en accord avec ceux de Ui literature : 

- Le taux d ‘incidence d'un evenement iatrogene grave est estimf de 10% A 
15%; 

- 50 % tics dvenemttrtis seraient 4vitables ; 

-S5J % sont Life A des erreurs de surveillance. 4 des erreurs dTadmLnJstra- 
lion, ou a un dfiiaut d'ob&crvance ; 

- 33 % sort li£s a des indications erron^es ; 

- 11,6 % sont lt£s k des retards de la mis* en ceuvrt du iraitemenl : 

- 40 % sort survenys av.-mt ] 'hospitalisation. 

■ Selon le coiloque ENEJS, les scours causes par un eflel Lnd£sLrable grave peu- 
v«nt etre estlmgs dans une iourchette de 315 A 440 000 par an dont 125 000 h 
205 OflO pourraient elre evitables. 

□Pi " 233 " match 
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1. Risque? lies i la fragility des person n#s sorgneos 
a) Ages extremes 

Les personnes agees, les sujets de trfcs jeune age, les nojveau-n^s el era particu- 
lar ies prematures somt des populations plus exposes au risque iatrogenique, 

W Pathologies essodees 

Ex. : mononucl^ose et allergic culatife i la [i^iiitiillne. 

fir , : iiisuffiji&rn f h^paticiue cm ngnale avec le m^tabolisme ou relitninalkmd’iin 
medic ament . 

cj Mombs et severde de pathologies trait#® s 
d) Fafymorpftismes genetiques 

Ex. : anomie iifmoSytique induLte par ies antJpaludfens chez lea patients defid- 
talres en G6FDH . 

Ex. : surdosage avec la codeine chez les. mttabollseurs CYF2M ultrarapides. 

»} Antecedents iafregenes et risque de recidive 
Ex. ; allergic a la pdricilline. 

2, Risque? lies aux pratiques medicales 

i) Nombre de medicament* re^u* - prescripteurs et ordonjiartces slmoltartes 

■ Risque d’interaction physlco-chiraiique : 

-ex.' incompatibility physlcoctiimlque entre ceftriaxone el sels de 
calcium IV ; 

- ex. incompatibility phyeicochlmique entre h£parlne el La vancomycine. 

■ Risque d’lnteractlon modicamenteuse BEZUSS : 

- pharmaeocinetique (>x, ; AIMS, et antivitamLnes K) ; 

- pharaiacodynamlque (ejc. : digital Iqueset dMIquei hypokaliemlants). 

■ Risque de prescrlre 2 medicaments ayant le meme effet (_ex. : auto medication 
pratique par le patient a I'Jnsu du m£decin). 

h) Typ© d'aet© medical 

Certains octea mMSco-dilnurgicaiix (invnstb) on certain* tratteaents sont de 
nature plus a risque que d'autres et peuvent etre a l 'origins d‘un** iatrogenic 
inevitable, 

■ Ex. : cortm a rograph i e, fibroscopie ; 

• Ex. : administration JV oy chamhriHi implantable VERSUS v«ie orals- ; 

* Ex. medicament* a marge (strode comine les digit atiqucs 

fj Guaffte cfe Forg ; m rsation 

De nombreuses etudes ont mrmlrre que la majority ties erreurs medicamen- 
tenses sunt davantage It Jail de nlauvilis ErmctJoiUtertientS ties nyslimei que de 
mauvalses performances Lndividuelles. 
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Ex. : surcharge dc travail, envimmimu'iit stressant, problem* de transmission 
d'rnfcirmalirms ern™ Les dif ferentes nSqui pea soignanles (jour-nuit, hoptlal-ville), 
formaiion Insuffisante, insufftsance de regies £criies. 

d) Quality de£ pratiques professj’onn eifes 

Ex. : manque dt: formation, decisions diagno$tique$ ou therapeufiques sans 
rasped d«s recommandations , manque de communication ou d'mformaiion 
avec k* patient ou ks autre? intervenants. 

3# Risque & HI'S aitx pratiques medicates 

a) Sexe 

Les femmes, du fait tie leur consommatlon m^dlcamenleuse pins important^ 
que celle des homines, sont plus exposes ait risque latmgene. 

b) Frequence do recours aux soms 

It nombre tie tcmuis aux wins augments . eri parliculiei do fait du v1eiilis.se* 
ment de La population. 

c) Nivetsu d'mf&r'tnati&n du maimde 

■ SI le niveau d’informaLion est Insuffisanl, il y a uu risque de mauvaise obser- 
vance. 

■ Le ddaut d'observance peut se man i fester par r 

- une prise 1rr£guJi£re dn traitemeni ; 

- une prise du traitemeni de mani&re lnadapt£e. 

C. Imputabilite du caractere fatrogene a I'euenement observe 

1. Imputabifi+e #un ebfet in desirable (■ evenoment latrogcnique inevitable} 

■ Limputabiiitd d L un eMet indesirable est prise en charge par le svsteme de La 
pharmacovigiianee 

■ Chaque notifr/atiot! spontanee est analyse LndividueUement par le Centre 
regional de pharmacovigi lance concern© pour MIIt tin Lien de causality 
(hreolad entre I'tEv&iement el lies medicament suspect*. 

■ La mesure de L'imputabttft£ se fait par une m£thode standardise, garantis- 
sant une bonne reproduct I bf]lt£ d'un 6valuateur h ] 'autre. 

■ La mithode olfic:i«ll« tran^aise (met bode Begaud 0 est d'utllisation obLLga- 
Ini re en France (Bulletin ttffirief du minister© de la Sant& n" 84/50* 24 Janvier 
1955), 

■ Elfe combine 3 critics « chronofogiques * et 3 criteres « semiologiques m 
( impulabilltt inirinsdque), et ell*? est accompagnee d"un score bibliograpfiique 
(imputabl] fte ext r Ins&q ue). 

Critere? cbronofogpqnes ■ fCj 

■ farictene evocatenr du delai d 'apparition U furlU-n^e ) ; 
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La combination des 3 crLt&rcs .sKmiologiques et des 3 cii^re? chroPolQgiques 
aboutll & Lin scare global d'imputabilit^ inlriii.HiH|m: [1] a 5 niveau* * : 

a 14 : impLiiabilite ires vrcusem blab le ; 

■ 13 ; imputabilltd vralsemblable : 

■ 12 : chronologic plausibLe ; 

■ II : cbronologie douteuse ; 

■ SO : chronologic paralssant exclue, 

jV./i. : I'iniputabilite intrinsfeque doit etre effective de manure independanle 
pour Chaquc medicament. 


d) Cj/cljJ de i'imputabilitd extrinseque = [ Bj 

II s'agil du score bibli-ographique, II traduit le niveau de notoridte d’un effet 
ind6s.irabl.ff. 

Le scare bibMographLque est a 4 nivtaux ; 

■ B3 ; eflel notoire du medicament largement decril dans nn des livres de 
reference ; 

■ B2 : elfet non notolre public seulemen! 1 ou 2 fois on indlrectement 
prdvlsible ; 

■ B1 : effet non dtcrlt conformAment amt definitions B2 cl B3 ; 

■ BTJ : aucuiie mention ant^riHure. 

e) Jntdret et /irmtes 

■ Ce syst'boTie d'imputabilite est tr&s per formant corwme system e dPslerte, 

• Neanmotns, II n’evalue pas la dangeroslte du medlcanKiil dans 1’absolu, nl 
I’importance du risque InduLl par ce medicament dans une population. 

■ D'autre part, les syst^mes de declaration n'ideritificuL qu’ime laihlc propor- 
tion des 6venements. 

2. Imputablllt# d'uno errour medicamerrleuse (= evenement iatrogenique 
evitable) 

■ 11 n'cxfste pas poor les crreurs toed icamcnteuses de system© de notification 
com me pour Les effets LndksLrables. 

■ Cependant La Itol de mars 2002 rend dtsorroais la declaration de La iatrogenic 
obligatolre Celle meme loL oblige le mMecin a lenlr ioforroe le patient de la 
survenued’un accident medical. 

■ Le comilc d'experts dEt F4tude pilots en region Aquitaine a propose une 
dchelle devaluation de la Iatrogenic et tic son evitaliiliio : 
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V. PH Aft M ACO VIG I LA N C E 

A, Definition 



Selon I'arLide R. 5 144-1 du dec ret n 1J5-278 clu 13 mars l^o rc>Mi Ll a la pharma- 
covigiknce cl modi Rani In Code Hi* la sante publique, « la pharmacovigilance a 
pour objet la wirveillanc« Hu risque dkffets inde-simbies resultant de I'u-HIt- 
kbHou dea mcriimmrntji et produits a usage humain mentionn£s a 
I'artick L 5M-1, des produits mentionnes a IWticle L. 658-1 1 et des medicar 
ments et produits contracepUfs mentiorm^s it Particle 2 du itoret €9-104 du 
3 E£vrier 1969.* 


B. Champs d 1 action 

Selon I 'article R. E> 144-2 du decret n ' 95-27# du 13 mars 1 £195 relatil a la pharma- 
covigiiance et modifianl leCode de la saute publique, les champs d 'action de la 
pharmacovigltance sort : 

■ « le slgnalement des ef lets in-desirables mentioning & ['article R. 3 144-1 el le 
recued des Informations. les concernant ; 

■ l"en retirement, revaluation el 1'explohation de ces informations dans un 
but de prevention 

■ la realisation die toutes eludes el iravaux concernant la s£curll£ d’emplol 
des medicaments et prodults mentionnesa 3’article R. & 1 44-1 ■>, 

C. Organisation nation ale du systeme die pharmaco vigilance 

Le sysl^tue national, bas£ sur la notification apontanfe des effets ind^si rabies 
graves ou Inattendus des medicaments, est organist en 2 Echelons : 

■ con tml pour les d^clsLimx adm Lilist ralives et poUtlques ; 

- Alssaji* (unite de pharmacu vigilance), Commission Rationale de pharmaco 
vigi lance et Comity tecbnique. 

■ regional pour les missions d evaluation : 

-31 Centres regionauxde pharmacovigilance (CRPV) ; 

- Els onl pour mission de reoietllir, d'enreglstrer, d Valuer les declarations et 
les Informations relatives aux effctS L[i(J£slrabks, et ( k: eoru I uin: kfi tMiquetcs 
et Iravaux deman des par 1’Afasaps. 

D. Procedure de declaration on pharmaeovigilance 

1, Qui declare et quo declarer ? (Art R, S 144,19 du decret n° 95-273 du 
1 3 mars 1 995 reldtif a la pharrnaco vigilance et modifiant le Code de la sante 
publique) 

■ Les profession nels de &anl£ (medeclns, chlrurglens-denllstes, sages-femmes, 
pharmaciens) ont 1’obligalion de declarer de fapon Immediate toul effet incksl- M 
rable grave on inatlendu susceptible d’etre du a un medicament ou produit A GJ 
usage bumain. 
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■ Un ^clieloi] central : 

- Afssaps el Commission nationals de mat£rlovigLlance ; 

- son r6le eat de centralisor et d'enre^istrer les nmificat Lons dmises par les 
correspoodanta locaux el/uu lei Eabricants ; 

-li a un pcmvoir decisLcmnel sur les mesures- correctiivK (e.t". : retraits do lots) 
-il emet des avis pour Inlormer les intervenants. 

■ Un Echelon local (ilablissement do $anl£ ou labricant) : 

- il est constitu* par ; le correspondant local materiovjgi lance* les fabricants, 
les utilisateurs et les tiers ; 

- le correspondant local de mat£rJovigLlance a un role de notification et de 
verification de Implication des retraits de lots. 

E. Procedure de declaration en materiovigilance 

1- Qui dfetere ? 

■ Toute personne ayant eonnalssance d'un incident ou d'un risque d'incident, 
est susceptible de declarer. 

■ Cel a concern? : les fabricants (article R, 665-5), les utillsateurs ou meme une 
tkfrt-c peiaoane (article R. 665-52) ftaprc* ie decret n‘ 96-32 du 15 janvier ] 9*96 
relatif k La rrkatdricnngllance exercSe sur tas disposiiils medicaux et modi Rant le 
Code de la sant£ piibllque. 

2, Que dddanr ? 

aj Incident ou risque c/'inddertt grave 

■ La gravity d'un incident est d£finle par I'art IcleL 665-6 du Code de sant£ 
publique : Incidents «qul out entraine ou susceptibles d'entrafner la mort ou 
une degradation grave de r£iat de santt d'un |Wtiunt, d'un utilisateur ou d’un 
tiers 

■ La declaration revet alors un caractcre nbliguloirr et dob etre efferluee wm 
delais. 

bj Incident ou risque d'incident non grave ou non vpulu 

La dbelsmlkn est facultative el est effuctu^e de ruanicrc trinicstrielle par le 
correspondant local . 

3- A qui declarer ? 

Les ftches de signalement sonl i. adresser au correspondant local de mat£rlovi- 
gi lance, 

4, Cwnmant declarer f 

la ficHede declaration ofAcielle (CERFA n" 3(12‘116*02) petit etre tSlechargee sur 
le site de 1’Afssaps k l'adn>$sc suivante : HtpV/www.sante .gotLv.fr/cerfa/ 
d$ s pt »_ m ed /a mat e r L n 2 ft .pdf 
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LOUVRAGE 

Cel ouvrage de traite i 'ensemble des items de 

medecine 1£gale r medecine du travail et de pharmacol cgie 
figurant au programme de DCEM2-DCEM4 

Chaque chapitre, consacre a un item, est redige suivant un plan idontuque, 
original,, clair et Ires di da clique qui facility I'apprentissage. 

Chaque item comprend les elements systematiques suivants : 

- les conferences de consensu % t d J experts et tes recommendations 
exist antes ; 

- ties schemas, des algorithm*: et de I'itoriographie ; 

- des encadres sur les notions importantes ; 

- des reperes permettant d J identifier les sujets dej& tombes au 
coricours tie I' internal et aux ECN (depuis 1995), dairement indiques en 
regard du theme tom be avec leur date et un court resume des Annales ; 

■ des vers les autres items du programme 

(intra- et interdisciplmaires) ; 

- fes auK questions ; 

- une qui propose un resume de I' item pour 

one revision complete et ra p id e de celui-ci, 

LE PUBLIC 

Les etudiants de DCEM qui souhaitent se preparer eft ica cement aux 

Epreuves C fas sanies Nationals, 



hopttaux de Parrs. 

esf pro fesseur des uiwersttes, pratiden hospitaller, 
unite de pharmacologic dtmque r centre d' investigations d/niques , 


CHU de Dijon. 



hospitalier, lahoratoire de pharmacotogie et toxicotogie > CHU de Dijon. 

est pratiden hospitaller , ; laboratosce de pharmacologic 


et toxicotogie , CHU de Dijon. 
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